This  is  a  digital  copy  of  a  book  that  was  preserved  for  générations  on  library  shelves  before  it  was  carefully  scanned  by  Google  as  part  of  a  project 
to  make  the  world's  books  discoverable  online. 

It  has  survived  long  enough  for  the  copyright  to  expire  and  the  book  to  enter  the  public  domain.  A  public  domain  book  is  one  that  was  never  subject 
to  copyright  or  whose  légal  copyright  term  has  expired.  Whether  a  book  is  in  the  public  domain  may  vary  country  to  country.  Public  domain  books 
are  our  gateways  to  the  past,  representing  a  wealth  of  history,  culture  and  knowledge  that 's  often  difficult  to  discover. 

Marks,  notations  and  other  marginalia  présent  in  the  original  volume  will  appear  in  this  file  -  a  reminder  of  this  book' s  long  journey  from  the 
publisher  to  a  library  and  finally  to  y  ou. 

Usage  guidelines 

Google  is  proud  to  partner  with  libraries  to  digitize  public  domain  materials  and  make  them  widely  accessible.  Public  domain  books  belong  to  the 
public  and  we  are  merely  their  custodians.  Nevertheless,  this  work  is  expensive,  so  in  order  to  keep  providing  this  resource,  we  hâve  taken  steps  to 
prevent  abuse  by  commercial  parties,  including  placing  technical  restrictions  on  automated  querying. 

We  also  ask  that  y  ou: 

+  Make  non-commercial  use  of  the  files  We  designed  Google  Book  Search  for  use  by  individuals,  and  we  request  that  you  use  thèse  files  for 
Personal,  non-commercial  purposes. 

+  Refrain  from  automated  querying  Do  not  send  automated  queries  of  any  sort  to  Google's  System:  If  you  are  conducting  research  on  machine 
translation,  optical  character  récognition  or  other  areas  where  access  to  a  large  amount  of  text  is  helpful,  please  contact  us.  We  encourage  the 
use  of  public  domain  materials  for  thèse  purposes  and  may  be  able  to  help. 

+  Maintain  attribution  The  Google  "watermark"  you  see  on  each  file  is  essential  for  informing  people  about  this  project  and  helping  them  find 
additional  materials  through  Google  Book  Search.  Please  do  not  remove  it. 

+  Keep  it  légal  Whatever  your  use,  remember  that  you  are  responsible  for  ensuring  that  what  you  are  doing  is  légal.  Do  not  assume  that  just 
because  we  believe  a  book  is  in  the  public  domain  for  users  in  the  United  States,  that  the  work  is  also  in  the  public  domain  for  users  in  other 
countries.  Whether  a  book  is  still  in  copyright  varies  from  country  to  country,  and  we  can't  offer  guidance  on  whether  any  spécifie  use  of 
any  spécifie  book  is  allowed.  Please  do  not  assume  that  a  book's  appearance  in  Google  Book  Search  means  it  can  be  used  in  any  manner 
any  where  in  the  world.  Copyright  infringement  liability  can  be  quite  severe. 

About  Google  Book  Search 

Google's  mission  is  to  organize  the  world's  information  and  to  make  it  universally  accessible  and  useful.  Google  Book  Search  helps  readers 
discover  the  world's  books  while  helping  authors  and  publishers  reach  new  audiences.  You  can  search  through  the  full  text  of  this  book  on  the  web 


at|http  :  //books  .  google  .  corn/ 


'7   ■ 


MEDICAL    ^CMOOL 
LIETRAIKY 


ARCHIVES 


DE 


MÉDECIME  EXPÉRIMENTALE 


ET 


D'ANATOMIE  PATHOLOGIQUE 


PARIS 

TYPOGRAPHIE    GEORGES    CHAM'RROT 

19,     RVB     DBS     SAINTS-PBRBS,    10 


ARCHIVES 


DE 


MÉDECINE  EXPÉRIMENTALE 

ET 

D'ANATOMIE  PATHOLOGIQUE 

PUBLIÉES 

Sous  la  direction  de  M.  CHARCOT 

PAR    MM. 

GRANCHER,   LÉPINE,   STRAUS,   JOFFROY 


!'•  SÉRIE.  —  TOME  DEUXIÈME.     -^-     1890. 

Contenant  11  planches  en  noir  et  en  couleur 
et  59  figures  dans  le  texte. 


prlnted  \r\  fmSSk 
PARIS 

G.    MASSON,    ÉDITEUR 

LIBRAIRE    DE    l'aCADËMIE    ]>E   HÉOECINE 

120,     BOULBVARB     8  AINT-OBRM  AIN 
1890 


•    •  •  ••   • 


•  •      •  •      • 

•  •   •  •   •      • 

•  •  •  •   •      • 

•  ••   •   •      * 

•  •      •      •  ■ 

•  •  •  •  • 


Archives  de  médecine  expénmentale  l'^^Séne  Tome  11.  PI 

1  2  3      "^  4.  5  6  • 

■9       ■>        V'      Q     1*1      (i] 


10 


'••«»  ■ 


13  14  15  16  17  18 


V... 


14 

15 

16 

17 

c 

Û 

'  A,- 

r  .'t 

r- 

FVj.A  —  [leir.aio::o.3ires  dns  tc'M.nes 


»■•■ 

2       ,..  • 

if          ' 

i 

>«•—••                        '   ' 

3 

w*  - 

/;>• 

^ 

-•'■  p 

b 

;^  ^ 

V; 

b 

/^. 

9 
8 

10 

/^ 


/K 


j  s  s      -r 


~^*    t^ 


Lmréndel.  Nicolel  htb 

Fig  B  _...  Hématozoaires  des  oiseaux 
Impiemercier  et  C^'Pans 


ARCHIVES 

DE 


MÉDECINE  EXPÉRIMENTALE 

ET 

D'ANATOIVIIE  PATHOLOGIQUE 


MÉMOIRES  ORIGINAUX 


DES   HEMATOZOAIRES   DU   PALUDISME 

Par  M.  A.  LAVER /LN 

Médecin  principal.  Professeur  à  l'École  du  Val-de-6râce. 

(Planche  I) 


J'ai  donné  récemment  dans  ces  Archives^  une  description 
des  parasites  dont  le  premier  j'ai  signalé  l'existence  dans  le 
sang  des  paludiques  et  j'ai  analysé  les  travaux  postérieurs  aux 
miens  sur  ce  sujet;  je  me  propose  aujourd'hui  :  1°  de  recher- 
cher quelle  est  la  nature  de  ces  parasites,  ce  qui  me  conduira  à 
étudier  les  parasites  analogues  qui  ont  été  décrits  chez  diffé- 
ren'  animaux;  2°  de  montrer  que  ces  parasites  sont  les  véri- 
tables agents  du  paludisme  et  de  rechercher  comment  ils  don- 
nent naissance  aux  troubles  morbides  qui  caractérisent  cette 
maladie;  3°  d'indiquer  la  technique  à  suivre  pour  leur  étude. 

1.  Numéro  de  novembre  1889,  p.  198. 
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2  A.  LAVERAN. 

NATUpE  DES  PARASITES  DU  SANG  PALUDIQUE  ;  PARASITES  ANALOGUES 
CHEZ  LES  ANIMAUX. 

Les  parasites  décrits  par  moi  différaient  beaucoup  des  mi- 
crobes pathogènes  connus  ;  aussi  mes  premières  descriptions 
furent-elles  accueillies  avec  quelque  scepticisme.  Les  objec- 
tions sont  tombées  devant  Tévidence  des  faits,  et  la  nature 
parasitaire  des  éléments  que  j'ai  décrits  n'est  plus  sérieusement 
contestée  ;  je  dirai  cependant  quelques  mots  des  recherches 
de  Mosso  et  de  Maragliano,  recherches  qui  tendaient  à  dé- 
montrer que  des  hématies  altérées  pouvaient  prendre  Taspect 
de  certains  éléments  du  sangpaludique. 

Mosso  injectait  du  sang  de  chien  dans  la  cavité  péritonéale 
d'un  oiseau  et  c'est  trois  ou  quatre  jours  après  l'injection 
qu'il  constatait  les  déformations  des  hématies  qu'il  a  voulu , 
assimiler  aux  altérations  du  sang  paludique. 

Les  observateurs  qui  ont  entrepris  de  contrôler  ces  recher- 
ches, après  avoir  étudié  les  parasites  du  sang  paludique,  sont 
arrivés  à  des  conclusions  diamétralement  opposées  à  celles  de 
Mosso.  A.  Cattaneo  et  Monti  ont  injecté  dix-huit  fois  du  sang 
do  chien  dans  le  péritoine  des  oiseaux  (poulets  et  pigeons) 
d'après  la  méthode  de  Mosso  et  ils  ont  examiné  le  contenu  du 
péritoine  à  des  époques  variant  du  premier  au  quinzième  jour  • 
après  l'opération.  La  conclusion  de  leurs  recherches  est  que 
les  éléments  du  sang  altérés  décrits  par  Mosso  n'ont  aucun 
rapport  avec  les  éléments  parasitaires  du  sang  paludique.  Des 
planches  jointes  au  travail  de  Cattaneo  et  Monti  reproduisent 
les  différents  aspects  que  prennent  les  globules  rouges  et  blancs 
altérés  dans  l'expérience  de  Mosso  ;  il  suffit  de  jeter  un  coup 
d'œil  sur  ces  figures  pour  se  convaincre  que  les  hématozoaires 
du  paludisme  n'ont  rien  à  voir  avec  ces  altérations  du  sang. 
I-  Marchiafava  et  Celli  qui  ont  reproduit  également  l'expé- 
rience de  Mosso,  sont  arrivés  aux  mômes  conclusions  que  Cat- 
taneo et  Monti,  ce  qui  mérite  d'autant  plus  d'être  noté  qu'au 
début  de  leurs  recherches,  ces  auteurs  avaient  prétendu,  eux 
aussi,  que  mes  parasites  n'étaient  autres  que  des  éléments  nor- 
maux du  sang  plus  ou  moins  altérés. 
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Maragliano  a  étudié  les  altérations  que  subit  le  sang  de 
rhomme  sous  Fintluence  de  la  dessiccation,  de  la  chaleur,  et 
de  différents  réactifs. 

Dans  une  préparation  de  sang  normal  bordée  à  la  paraffine, 
on  peut  observer,  d'après  Maragliano,  des  déformations  des 
hématies  qui  rappellent  de  très  près  quelques-unes  des  altéra- 
tions décrites  dans  le  sang  des  paludiques,  notamment  les 
espaces  clairs  non.  pigmentés  sur  lesquels  Marchiafava  et  Celli 
ont  particulièrement  insisté.  Des  planches  qui  accompagnent 
le  mémoire  de  Maragliano  représentent  les  altérations  des 
hématies  observées  par  lui.  L'examen  de  ces  figures  ne  laisse 
aucun  doute  sur  ce  fait  que  Maragliano  n'a  observé  ni  les 
éléments  sphériques  pigmentés,  ni  les  corps  en  croissant, 
ni  les  flagella  du  sang  paludique  ;  aucun  des  éléments  figurés 
par  lui  ne  renferme  de  pigment  ;  aucun  ne  rappelle  même  de 
loin  Taspect  des  flagella.  Le  doute  n'existe  que  pour  les  petits 
'  espaces  clairs  non  pigmentés  ;  il  est  certain  que  sous  l'influence 
de  la  chaleur  et  de  la  dessiccation,  des  espaces  clairs  se  forment 
souvent  dans  les  hématies  et  que  la  confusion  avec  les  héma- 
ties auxquelles  adhèrent  de  petits  éléments  hyalins  sphériques 
jaon  encore  pigmentés  est  possible. 

En  examinant  le  sang  frais  à  la  température  ordinaire,  on 
évite  cette  cause  d'erreur  qui  d'ailleurs  ne  saurait  être  invo- 
(fuée  pour  les  autres  éléments  parasitaires. 

Cattaneo  et  Monti,  qui  ont  répété  les  recherches  de  Mara- 
gliano, concluent  que  les  altérations  décrites  par  cet  observa- 
teur n'ont  aucun  rapport  avec  celles  du  sang  paludique. 

Pour  ma  part,  je  me  suis  bien  souvent  placé  pour  l'examen 
du  sang  dans  les  conditions  indiquées  par  Maragliano  et  ja- 
mais, lorsqu'il  s'agissait  d'un  individu  indemne  de  paludisme, 
je  n'ai  vu  se  produire  aucun  des  éléments  que  je  considère 
comme  caractéristiques  du  paludisme. 

Les  altérations  que  produit  la  chaleur  sur  les  globules 
rouges  du  sang  doivent  être  également  mises  hors  de  cause. 

On  sait  que  lorsqu'on  chauff'e  une  préparation  de  sang 
normal  à  87°  C.  on  voit  se  produire  des  altérations  profondes 
des  hématies.  Sur  leurs  bords  apparaissent  de  petites  boules 
sarcodiques  qui  sont  animées  d'un  mouvement  brownien.  Les 
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hématies  ainsi  altérées  ne  sauraient  être  confondues  avec  les 
éléments  munis  de  flagella  du  sang  paludique  :  Tobservation 
de  ces  derniers  éléments  se  fait  à  la  température  ordinaire  ; 
de  plus  les  mouvements  très  variés  des  flagella  ne  ressemblent 
pas  au  mouvement  des  boules  sarcodiques  qui  se  forment  sur 
les  bords  des  hématies  chaufi'ées  à  87°.  Aucun  observateur, 
après  avoir  vu  les  flagella  des  hématozoaires  du  paludisme, 
n'admettra  qu'on  puisse  confondre  ces  éléments  parasitaires 
avec  des  hématies  altérées. 

Quelle  est  la  nature  des  éléments  parasitaires  du  sang  pa- 
ludique et  d'abord  y  a-t-il  un  seul  parasite  polymorphe  ou 
plusieurs  parasites  distincts?  A  priori^  il  est  bien  difficile 
d'admettre  que  les  difi'érentes  formes  du  paludisme  soient 
ducs  à  lexistence  dans  le  sang  de  parasites  despèces  difi'é- 
rentes, car  ces  formes  se  changent  sans  cesse  l'une  dans  l'autre 
et,  au  point  de  vue  clinique  comme  au  point  de  vue  anatomo- 
pathologique,  l'unité  du  paludisme  est  indiscutable.  Les  difl'é- 
rents  éléments  parasitaires  sont  d'ailleurs  associés  souvent 
dans  le  sang  d'un  môme  malade.  On  peut  dire  seulement  que 
certains  de  ces  éléments  se  rencontrent  plus  souvent  dans 
telle  ou  telle  forme  clinique  :  les  corps  en  croissant  dans  la 
cachexie  palustre,  les  corps  sphériques  de  petit  volume  dans 
les  fièvres  récentes.  Il  s  agit  vraisemblablement  d'un  seul  et 
môme  parasite  polymorphe  qui  paraît  devoir  être  classé  parmi 
les  sporozoaires. 

Balbiani  a  divisé  les  sporozoaires  en  :  1°  grégarines; 
2°  psorospermies  oviformes  ou  coccidies;  3°  psorosperniies 
tubuliformes  ou  sarcosporidies  ;  4°  myxosporidies,  et  o°  mi- 
crosporidies.  [Leçons  sur  les  sporozoaires,  Paris,  1884.) 

Le  polymorphisme  des  coccidies,  leur  état  de  parasitisme 
dans  des  cellules  vivantes,  les  phénomènes  compliqués  qui 
président^à  leurjdéveloppement  se  retrouvent  dans  l'histoire 
des  parasites  du  paludisme. 

Nous  allons  voir  que  parmi  les  espèces  déjà  nombreuses 
de  coccidies  décrites  chez  les  animaux,  il  en  est  plusieurs  qui 
présentent  une  ressemblance  très  grande  avec  les  hémato- 
zoaires du  paludisme. 
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En  dehors  des  coccidies,  Giard  a  cité  parmi  les  sporo- 
zoaires  ayant  de  l'affinité  avec  les  parasites  du  paludisme  :  la 
microsporidie  du  ver  à  soie  et  le  lithocystis  Schneideri,  parasite 
constant  de  la  cavité  générale  d'un  oursin  ;  ce  dernier  parasite 
a  une  forme  plasmodiale  et  des  kystes  polysporés  ;  des  corps 
en  croissant  se  forment  en  nombre  variable  dans  chaque  spore 
et  produisent  des  amibes  qui  se  transforment  en  flagellâtes. 

Eimer  a  découvert  en  1870  dans  Tintestin  de  la  souris  une 
coccidie  que  Schneider  a  étudii^e  après  lui  et  à  laquelle  il  a 
proposé  de  donner  le  nom  à'Eimeria  falciforme.  D'après 
Eimer,  ce  parasite  se  présente  sous  plusieurs  aspects  :  1**  forme 
kystique  à  l'état  d'inclusion  dans  les  cellules  épithéliales  de 
l'intestin;  2°  corpuscules  falciformes  inclus  dans  les  cellules 
épithéliales  ou  libres  dans  l'intestin  ;  ces  derniers  sont  animés 
d'un  mouvement  assez  énergique,  la  courbure  du  croissant 
s'exagère  et  il  se  produit  ensuite  un  redressement  brusque  du 
croissant;  3**  corps  amiboïdes  qui,  après  avoir  rampé  pendant 
quelque  temps  à  la  surface  de  l'intestin,  pénétreraient  dans  les 
cellules  épithéliales  et  reviendraient  ainsi  à  la  phase  primitive. 

On  trouve  dans  l'intestin  de  la  salamandre  une  coccidie  qui 
a  une  grande  analogie  avec  VEimeria  falciforme  de  la  souris. 
Cette  coccidie  se  développe  dans  le  noyau  des  cellules  épithé- 
liales de  rintestin  sous  l'aspect  d'un  corps  arrondi  granuleux 
qui  se  segmente  et  qui  donne  naissance  à  des  corps  en  crois- 
sant disposés  en' faisceaux.  Ces  derniers  éléments  devenus  li- 
bres sont  animés  de  mouvements  identiques  à  ceux  de  VEimevia 
falciforme;  la  courbure  s'exagère,  puis  le  croissant  se  redresse 
brusquement.  Au  mois  de  mai  1889,  j'ai  constaté  la  présence 
dé  ces  parasites  dans  l'intestin  de  plusieurs  salamandres  dans 
le  laboratoire  de  M.  Metschnikoff  à  l'Institut  Pasteur.  D'après 
Metschnikofi*,  ces  parasites  présentent  la  forme  flagellée  à 
une  certaine  phase  de  leur  développement.  J.  Steinhaus  a 
donné  une  bonne  description  de  ces  coccidies  sous  le  nom  de 
Karyophagus  Salmnandrœ  [Archives  de  Virchow,  1889, 1. 115). 

Il  n'est  pas  beaucoup  plus  surprenant  de  voir  des  parasites 
se  développer  dans  ou  sur  les  globules  du  sang  que  dans  les  cel- 
lules épithéliales  de  l'intestin,  comme  cela  a  lieu  \)0\\tX Eimer ia 
falciforme.  Néanmoins  ce  rapprochement  aurait  paru  sans 
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doute  un  peu  forcé  si  on  n'avait  pas  découvert  dans  le  sang 
de  différents  animaux  des  parasites  qui  rappellent  de  plus  près 
encore  ceux  du  paludisme. 

Dès  1843  Gruby  signalait  dans  le  sang  de  la  grenouille  la 
présence  d'un  organisme  muni  de  flagella  auquel  il  donnait 
le  nom  de  Trypanosoma  samjuinis,  Lankester  a  décrit  un 
autre  parasite  du  sang  de  la  grenouille  le  Drepanidium  ra- 
nariim  qui  est  évidemment  une  grégarine. 

Griffith  Evans  a  fait  connaître  en  1880  une  maladie  qui 
sévit  aux  Indes  sur  les  chevaux,  les  mulets  et  les  chameaux, 
et  qui  est  désignée  sous  le  nom  de  Surra.  Cette  maladie,  qui  a 
les  caractères  d'une  fièvre  rémittente,  est  occasionnée  par  des 
hématozoaires  qui  ont  été  décrits  d'abord  sous  le  nom  de  spi- 
rilles (Evans)  puis  sous  le  nom  de  Spirochœta  Evayisii  par 
Steel.  Steel  et  Evans  ont  réussi  à  transmettre  cette  maladie 
aux  chiens,  aux  chevaux  et  aux  mulets. 

Lewis  a  observé  chez  les  rats  de  l'Inde  des  hématozoaires 
qu'il  croit  être  identiques  à  ceux  de  la  maladie  Surra. 
Crookshank  a  retrouvé  ces  parasites  25  fois  sur  100  dans  le 
sang  du  rat  d'Europe.  Il  s'agit  d'un  organisme  polymorphe 
qui  se  présente  tantôt  sous  la  forme  globuleuse,  tantôt  sous 
la  forme  d'un  organisme  muni  de  flagella,  tantôt  enfin  sous  la 
forme  de  corps  en  croissant. 

Gaule  a  décrit  sous  le  nom  de  cytozoon  un  hématozoaire 
de  la  Bana  esculenta  [Arch.  /.  Physiol,  1880-1881  et  Revue 
(T hygiène ^\%%^^  p.  686).  Ce  cytozoon  se  rencontre  dans  les  hé 
maties  sous  la  forme  d'un  corps  allongé  à  côté  du  noyau  ou 
bien  à  l'état  libre  dans  le  plasma;  il  est  alors  animé  de  mou- 
vements très  vifs.  Le  corps  du  cytozoon  est  vermif orme,  effilé 
à  ses  deux  extrémités,  la  longueur  du  parasite  égale  en 
moyenne  la  moitié  du  grand  axe  d'un  globule  rouge.  Des 
cytozoa  de  plus  grande  dimension  ont  été  rencontrés  dans  le 
sang  du  triton. 

Grassi,  après  Gaule,  a  étudié  et  décrit  ces  hématozoaires. 
[Di  alcuni  protisti  endoparasittici^  Milan,  1882.) 

L'existence  d'hématozoaires  chez  les  poissons  a  été  signalée 
pour  la  première  fois  en  1841  par  Valentin. 
*  Mitrophanow  en  1883  a  décrit  dans  le  sang  de  la  carpe  et 
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de  la  loche  des  infusoîres  flagellés  qui, à  une  phase  de  leur  dé- 
veloppement, se  présentent  à  l'état  de  corps  amiboïdes  sans 
flagella. 

Chalachnikow  a  observé  très  souvent  des  hématozoaires 
chez  les  poissons  provenant  des  gouvernements  de  Kherson  et 
de  Kharkov,  du  Dnieper  et  des  lacs  près  de  Tobolsk  ;  ces  héma- 
tozo  aires  ont  une  grande  analogie  avec  le  trypanosoma  de  la 
grenouille  et  du  rat. 

Danilewsky  a  étudié  avec  beaucoup  de  soin  les  hémato- 
zoaires de  la  grenouille,  du  lézard,  de  la  tortue,  et  des  oiseaux, 
et  il  a  déjà  récolté  dans  ce  champ  peu  exploré  une  riche  mois- 
son de  faits. 

On  observe  fréquemment  dans  le  sang  des  tortues  {Emt/s 
lutaria)  et  de  la  grenouille  [Rana  esculenta)  des  organismes 
munis  de  flagella,  qui  se  trouvent  également  dans  la  lymphe, 
dans  l'urine  et  même  dans  la  bile. 

Ces  parasites  qui  correspondent  aux  Hexamitus  de  Du  jar- 
din sont  munis  de  six  flagella,  quatre  antérieurs  et  deux  posté- 
rieurs ;  ils  se  fraient  avec  beaucoup  de  vigueur  une  route  à 
travers  les  hématies  en  les  repoussant  ou  les  entraînant. 

L'hexamitus  vit  aussi  à  l'état  libre  dans  le  canal  intestinal 
des  tritons,  des  grenouilles,  des  lézards  et  des  tortues.  Les  al- 
térations de  structure  de  la  paroi  intestinale  dans  l'inanition 
favorisent  lentrée  de  ce  parasite  dans  le  sang;  la  muqueuse 
intestinale  devient  plus  perméable  pour  les  jeunes  formes 
d'hexamitus  qui  se  répandent  ensuite  dans  tout  le  système 
vasculaire  et  lymphatique. 

En  examinant  le  sang  des  lézards  [Lacerta  viridis,  Lacerta 
agilis)  pris  à  Kharkov  et  aux  environs,  Danilewsky  et  Chalach- 
nikow ont  constaté  fréquemment  qu'un  grand  nombre  de  cor- 
puscules sanguins  rouges  étaient  envahis  par  des  éléments  pa- 
rasitaires. Ces  hématozoaires  sont  presque  toujours  inclus  dans 
les  hématies,  on  peut  cependant  en  rencontrer  qui  sont  libres 
et  qui  se  meuvent  lentement  dans  le  sérum  au  milieu  des 
hématies. 

Ce  parasite  du  sang  du  lézard  ou  hémocytozoon  se  présente 
le  plus  souvent  sous  l'aspect  d'un  vermicule  dont  les  extré- 
mités sont  plus  ou  moins  effilées,  ses  dimensions  sont  va- 
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riables  (de  10  à  18  \l  de  ,long);  chaque  parasite  contient  un 
noyau.  Les  hématies  envahies  sont  augmentées  de  volume  et 
se  décolorent. 

L'hémocytozoon  est  animé  parfois  d'un  mouvement  rudi- 
mentaire  consistant  en  une  flexion  dans  le  sens  de  la  cour- 
bure suivie  d'un  redressement  ;  l'élévation  de  la  température 
(30  à  38°  C.)  augmente  l'intensité  de  ce  mouvement,  le  froid 
a  une  action  inverse. 

Les  hémocytozoa  libres  ont  l'aspect  de  vermicules  doués 
de  mouvements  analogues  à  ceux  décrits  ci-dessus,  on  dis- 
tingue des  étranglements  peu  marqués. 

On  observe  aussi  dans  le  sang  des  lézards  de  petits  élé- 
ments protoplasmatiques  qui  ont  à  peine  le  quart  du  volume 
d'un  leucocyte  et  qui  représentent  probablement  la  première 
phase  de  développement  de  ces  hématozoaires. 

La  fréquence  des  hématozoaires  varie  beaucoup  suivant  la 
provenance  des  animaux  :  sur  cinq  lézards  pris  dans  un  jardin 
à  Kharkov  en  août  et  septembre  il  y  en  avait  au  moins  un 
dont  le  sang  contenait  des  parasites  ;  chez  les  lézards  pris  à 
quinze  kilomètres  de  la  ville,  les  hématozoaires  étaient  beau- 
coup plus  rares. 

Les  hématozoaires  du  lézard  s'introduisent  probable- 
ment par  les  voies  digestives,  mais  rien  n'est  démontré  à  cet 
égard. 

Le  sang  de  la  tortue  des  marais  renferme  fréquemment 
des  parasites  libres  ou  inclus  dans  les  hématies,  qui  ont  été  ob- 
servés pour  la  première  fois  par  Danilewsky  en  1884. 

La  planche  I  (fig.  A)  reproduit  d'après  Danilewsky  quel- 
ques-uns des  aspects  des  hématozoaires  de  la  tortue. 

Les  parasites  inclus  dans  les  hématies  ou  cytozoa  se  pré- 
sentent d'abord  sous  l'aspect  de  taches  oblongues  ou  plus  ra- 
rement arrondies,  incolores,  ce  qui  permet  de  les  distinguer 
facilement  de  la  substance  des  hématies;  le  cytozoon  est  situé 
à  côté  du  noyau,  il  renferme  quelques  granulations  brillantes 
mais  pas  de  pigment  (1-5,  fig.  A). 

A  un  degré  plus  avancé  de  son  développement  le  cytozoon 
se  montre  à  l'intérieur  de  Thématie  sous  la  forme  d'un  ver- 
micule  transparent,  incolore,  immobile  (6,  7,  8,  fig.  A). 
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Ce  vermicule  grandit,  il  prend  une  teinte  grisâtre  et  un 
noyau  apparaît  vers  la  partie  moyenne  ;  Tune  des  extrémités 
se  recourbe,  si  bien  que  le  parasite  replié  sur  lui-même  peut 
acquérir  une  longueur  double  du  grand  diamètre  de  l'hématie 
qui  le  renferme. 

La  structure  du  vermicule  est  des  plus  simples  ;  c'est  un  corps 
cylindrique  un  peu  effilé  à  ses  extrémités  représentant  une 
seule  cellule  avec  un  noyau. 

Le  parasite  arrivé  à  son  état  de  développement  complet 
devient  mobile  et  s'échappe  de  Thématie  qu'il  traîne  encore 
pendant  quelque  temps  à  sa  suite  (9-12,  fig.  A). 

Les  éléments  9, 10  et  H  sont  intéressants  au  point  de  vue 
de  l'interprétation  de  la  ligne  très  fine  qui  rejoint  souvent  dans 
les  corps  en  croissant  des  paludiques  les  deux  extrémités  du 
croissant;  cette  ligne  représenterait  le  bord  de  l'hématie  al- 
térée et  devenue  très  transparente  ;  sur  l'hématie  de  la  tortue 
la  présence  du  noyau  est  très  caractéristique. 

Le  vermicule  devenu  libre  se  meut  par  larges  ondulations 
circulaires  hélicoïdes  ;  plus  tard  on  voit  apparaître  des  étrangle- 
ments transversaux  qui  se  déplacent  pendant  les  mouvements 
de  progression  et  qui'peuvent  être  assimilés  à  des  contractions. 

Danilewsky  a  trouvé  dans  la  moelle  osseuse  des  tortues 
des  cytocystes  grégariniqiies  (18,  16,  fig.  A)  qui  sont  intéres- 
sants au  point  de  vue  de  la  reproduction  des  hématozoaires. 
Dans  l'intérieur  de  globules  rouges  pâles  et  distendus,  on  dis- 
tingue des  corps  ovalaires  à  surface  mamelonnée,  mùriformes, 
qui  se  segmentent  bientôt  plus  complètement  et  qui  donnent 
naissance  à  des  embryons  (17,  18,  fig.  A). 

D'après  Danilewsky  le  parasite  adulte  s'enkyste  dans  un 
globule  rouge  et  il  se  produit  une  métamorphose  intra-cellu- 
laire  de  la  grégarine  à  l'instar  de  celle  de  la  mowo6?/?orea  (A. 
Schneider)  en  cytoplasma,  le  cytoplasma  se  décompose  ensuite 
en  embryons  mobiles. 

Les  cytocystes  des  hématozoaires  des  tortues  sont  intéres- 
sants à  comparer  aux  éléments  segmentés  ou  en  rosace  du 
sang  paludique. 

Ces  hématozoaire»  de  la  tortue  ont  une  grande  analogie 
avec  ceux  du  lézard. 
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Plus  encore  que  les  précédents  les  hématozoaires  des  oiseaux 
se  rapprochent  de  ceux  du  paludisme. 

Danilewsky  a  trouvé  dans  le  sang  de  plusieurs  espèces 
d^oiseaux  des  hématozoaires  qu'il  a  décrits  sous  les  noms  sui- 
vants :  pseudovermicules,  pseudovacuoles,  polimitus  sanguinis 
avium,  pseudospirilles,  trypanosoma. 

Les  quatre  premières  de  ces  formes  paraissent  correspondre 
aux  différentes  phases  d'un  parasite  polymorphe  qui  a  une 
très  grande  analogie  avec  les  hématozoaires  des  paludiques. 

Les pseiidovacuoles  ou  cytozoa  (1-4,  pi.  I,  fig.  B)  se  présen- 
tent sous  l'aspect  de  taches  claires  de  forme  et  de  dimensions 
variables,  dans  l'intérieur  des  hématies;  les  plus  petits  de  ces 
éléments  mesurent  de  2  à  4  k-  de  diamètre,  les  plus  grands 
atteignent  le  volume  des  hématies.  On  trouve  souvent  plusieurs 
cytozoa  dans  une  môme  hématie. 

L'hémocytozoon  des  oiseaux  contient  des  grains  noirs  de 
pigment  en  nombre  variable  qui  paraissent  être  le  produit  d  une 
transformation  de  l'hémoglobine  comme  le  pigment  des  para- 
sites du  paludisme. 

Il  est  à  noter  que  chez  les  animaux  à  sang  froid  (grenouilles, 
lézards,  tortues)  les  hématozoaires  ne  donnent  pas  naissance 
comme  chez  les  animaux  à  sang  chaud  à  la  formation  de  pig- 
ment (Danilewsky) 

Les  pseudovacuoles  ou  hémocytozoa  paraissent  être  des 
formes  jeunes,  temporaires,  des  hématozoaires  des  oiseaux. 

Les  grains  de  pigment  renfermés  dans  les  cytozoa  sont 
animés  parfois  d'un  mouvement  très  rapide,  analogue  à  celui 
que  j'ai  décrit  dans  certains  éléments  du  sang  paludique. 

Les  pseudovermicules  ont  une  forme  allongée  ;  ils  mesurent 
de  14  à  17  a  de  long;  la  substance  du  parasite  a  une  couleur 
grisâtre  ;  au  centre  on  trouve  toujours  un  noyau  ;  le  corps  du 
vermicule  est  effilé  à  ses  extrémités,  Tune  des  extrémités  est 
d'ordinaire  plus  arrondie  que  l'autre.  Ces  éléments  sont  mo- 
biles, les  mouvements  sont  lents,  la  chaleur  les  active;  le  pseu- 
dovermicule  avance  d'ordinaire  en  suivant  une  ligne  courbe 
ou  une  large  spirale  ;  il  se  forme  des  étranglements  transver- 
saux pendant  ces  mouvements  (5,  fig.  B). 

Le  polimitus  représente  la  forme  la  plus  intéressante  des 
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hématozoaires  des  oiseaux  ;  il  a  été  décrit  en  4884  par  Dani- 
lewsky  et  retrouvé  depuis  par  différents  observateurs,  notam- 
ment par  Metschnikoff. 

Le  poiimitns  se  développe  dans  les  hématies  ;  sa  forme  est 
en  général  sphérique;  à  l'intérieur  se  meuvent  des  flagella  qui 
impriment  des  mouvements  au  polimitus  et  qui  le  déforment  ; 
au  bout  d'un  certain  temps  la  capsule  s'ouvre  et  les  flagella 
s'échappent  en  présentant  des  mouvements  énergiques. 

Le  polimitus  excapsulé  (sorti  de  l'hématie  qui  le  renfer- 
mait) mesure  en  moyenne  6  |x,  parfois  12  et  jusqu'à  18  p.  de 
diamètre  (8,  9,  fig.  B). 

Les  flagella,  de  longueur  variable,  sont  indépendants  les 
uns  des  autres  au  point  de  vue  des  mouvements  ;  un  d'eux 
s'arrête  souvent  tandis  que  les  autres'continuent  à  s'agiter. 

L'extrémité  libre  des  flagella  est  d'ordinaire  un  peu  renflée, 
mais  ce  n'est  pas  là  un  caractère  constant. 

Le  polimitus  excapsulé  présente  des  oscillations  sur  place 
qui  lui  sont  imprimées  par  les  flagella.  Il  se  segmente  quelque- 
fois. 

Danilewsky  a  trouvé  le  polimitus  dans  le  sang  de  lapie- 
grièche,  du  geai,  de  la  chouette  ;  les  animaux  observés  par  lui 
avaient  été  pris  récemment,  ou  bien  ils  étaient  en  captivité 
depuis  un  certain  temps. 

Le  polimitus  des  oiseaux  se  développe  toujours  dans  les 
hématies  et  c'est  par  exception  qu'on  le  rencontre  à  l'état  de  li- 
berté dans  le  sérum  du  sang.  On  s'en  assure  en  recueillant  le 
sang  dans  une  pipette  qui  renferme  une  solution  d'acide  os- 
mique,  ou  bien  en  desséchant  rapidement  le  sang;  dans  ces 
conditions  on  ne  trouve  dans  les  préparations  aucun  polimitus 
libre.  Le  refroidissement  auquel  le  sang  est  soumis  lorsqu'il 
est  extrait  des  vaisseaux,  favorise  l'excapsulation  ;  en  chauf- 
fant à  40°  la  préparation  du  sang,  on  peut  empêcher  l'excap- 
sulation de  se  produire;  on  n'observe  pas  alors  de  polimitus 
libres  tandis  que  dans  la  même  préparation  refroidie  à  20°  on 
en  rencontre  beaucoup  (Danilewsky). 

Le  polimitus  est  composé  d'une  enveloppe  et  d'un  contenu 
liquide  dans  lequel  se  trouvent  des  grains  noirs  (mélanine) 
animés  souvent  d'un  mouvement  très  vif.  Les  flagella  se  meu- 


12  A.    LAYERAN. 

vent  d'abord  à  l'intérieur  du  polimitus,  puis  ils  se  dégagent, 
s'agitent  pendant  quelques  instants  avant  de  rompre  leur  adhé- 
rence au  polimitus  et  enfin  deviennent  libres;  ils  constituent 
alors  les  pseudospirilles. 

Les  pseudospirilles  sont'animés  de  mouvements  très  vifs 
qui  peuvent  persister  pendant  une  heure  et  plus. 

Il  se  forme  quelquefois  des  renflements  sur  les  pseudospi- 
rilles des  oiseaux  comme  sur  les  flagella  du  sang  paludique,  ce 
qui  s'explique  par  la  nature  protoplasmatique  de  ces  éléments. 

Danilewsky  n'a  pas  réussi  à  cultiver  les  pseudospirilles  du 
sang  des  oiseaux,  il  n'a  pas  observé  leur  division  et  il  pense 
qu'ils  ne  peuvent  pas  se  multiplier  à  l'état  libre. 

A  côté  des  polimitus  et  des  pseudospirilles  on  rencontre 
quelquefois  dans  le  sang  des  oiseaux  des  organismes  sembla- 
bles aux  parasites  qui  ont  été  observés  dans  le  sang  du  rat  et 
du  hamster  et  qui  ont  été  décrits  sous  le  nom  Alierpetomonas 
Leivisiù  Danilewsky  a  trouvé  pour  la  première  fois  ces  orga- 
nismes dans  le  sang  de  plusieurs  oiseaux  (chouette,  geai)  en 
1885,  et  illeur  adonné  le  nom  àatrypanosonm  sangiùnisaviiim. 
En  1861,  Eberth  avait  constaté  l'existence  d'un  trypanosoma 
dans  le  tube  digestif  des  oiseaux. 

Le  trypanosoma sanguijiis  aviiim  a  une  forme  cylindrique; 
l'extrémité  postérieure  est  plus  effilée  que  l'antérieure;  le 
corps  est  grisâtre,  demi-transparent,  homogène,  de  consi- 
stance molle.  L'extrémité  antérieure  se  prolonge  en  un  flagel- 
lum  plus  ou  moins  long,  qui  va  en  s'offilant  de  plus  en  plus. 
Une  membrane  ondulante  forme  une  bordure  hyaline.  Les  on- 
dulations du  flagellum  et  celles  de  la  membrane  ondulante  cor- 
respondent entre  elles  pour  la  vitesse,  retendue  et  la  direction- 

Le  trypanosoma  a  une  marche  spiralliforme,  le  flagellum 
dirigé  en  avant. 

Dans  rintérieur  du  trypanosoma  on  distingue  un  noyau 
grisâtre,  homogène,  avec  un  nucléus. 

Le  trypanosoma  se  reproduit  par  division  longitudinale. 

D'après  Danilewsky  les  hématozoaires  s  observent  chez  les 

oiseaux  qui  après  l'éclosion  sont  nourris  par  leurs  parents,  et 

non  chez  ceux  qui  trouvent  eux-mêmes  leur  nourriture  à  leur 

sortie  de  l'œuf.  Il  paraît  démontre,  au  moins  pour  le  trypano- 
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soma,  que  ce  parasite  se  développe  dans  le  tube  digestif  et  no- 
tamment dans  le  jabot,  et  que  les  petits  sont  infectés  par  leurs 
parents. 

En  général  la  présence  des  hématozoaires  n'entraîne  pas 
de  troubles  morbides  chez  les  oiseaux.  Sur  plus  de  300  oi- 
seaux examinés  par  Danilewsky  et  porteurs  d'hématozoaires, 
quatre  ou  cinq  seulement  furent  pris  d'accidents  auxquels  ils 
succombèrent;  dans  ces  cas  il  existait  une  quantité  extraordi- 
naire de  parasites  dans  le  sang  ;  le  foie  et  la  rate  étaient  tumé- 
fiés et  la  mélanémie. était  très  marquée. 

Danilewsky,  pour  expliquer  l'innocuité  habituelle  des  hé- 
matozoaires chez  les  oiseaux,  propose  ces  deux  hypothèses  : 
peut-être  y  a-t-il  chez  l'oiseau  accommodation  transmise  par 
hérédité  ;  peut-être  aussi  la  température  du  sang  de  l'oiseau 
est-elle  trop  élevée  pour  que  les  éléments  parasitaires  soient 
mis  en  liberté? 

J  ai  réussi  pendant  l'été  de  1889  à  retrouver  à  Paris,  dans 
le  sang  du  geai,  les  parasites  décrits  par  Danilewsky.  Voici  le 
résumé  des  observations  faites  à  plusieurs  reprises  pendant 
les  mois  de  mai,  juin  et  juillet  1889  sur  un  de  ces  oiseaux. 

Un  grand  nombre  d'hématies  sont  altérées  et  renferment 
des  éléments  pigmentés,  il  y  a  souvent  en  même  temps  cinq 
ou  six  hématies  altérées  dans  le  champ  du  microscope  (oc.  1 
et  obj.  9  de  Verick). 

Les  hématies  altérées  présentent  des  espaces  clairs  de  di- 
mensions variables  qui  se  distinguent  facilement  à  leur  trans- 
parence de  la  substance  de  l'hématie  qui  cependant  a  une 
teinte  plus  pâle  que  celle  des  hématies  normales. 

Ces  éléments  hyalins,  paraissant  inclus  dans  les  hématies, 
ont  une  forme  arrondie  ou  plus  souvent  allongée  suivant  le 
grand  axe  de  riiématie;  quelques-uns  se  replient  et  font 
presque  le  tour  complet  du  noyau. 

Ces  éléments  sont,  à  peu  d'exceptions  près,  pigmentés  ;  dans 
les  plus  petits  on  ne  distingue  qu'un  grain  de  pigment,  dans 
les  autres  le  nombre  et  la  disposition  des  grains  de  pigment 
sont  très  variables. 

Les  grains  de  pigment  inclus  dans  les  éléments  les  plus 
gros  sont  animés  parfois  d'un  mouvement  très  vif. 
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Les  hématies  qui  contiennent  les  parasites  pâlissent  de 
plus  en  plus,  si  bien  qu'il  arrive  un  moment  où  Ton  ne  dis- 
tingue plus  à  côté  du  parasite  que  le  noyau  de  Thématie  ;  enfin 
le  noyau  lui-même  disparaît  et  le  parasite  se  trouve  libre  dans 
le  sang  ;  les  parasites  devenus  libres  sont  d'ailleurs  une  rare 
exception  à  côté  des  parasites  inclus  dans  les  hématies. 

A  plusieurs  reprises  j'ai  vu  des  éléments  pigmentés  se 
rompre;  il  s'en  échappait  des  pseudospirilles  mobiles,  courts, 
nombreux,  difficiles  à  observer,  et  qui  m'ont  paru  être  très 
difi'érents  des  flagella  du  sang  paludique. 

Les  éléments  sphériques  renfermant  des  grains  pigmentés 
mobiles  sont  parfois  animés  d'un  mouvement  oscillatoire 
rapide,  semblable  à  celui  que  présentent  les  éléments  similaires 
des  paludiques. 

Le  geai  qui  fait  le  sujet  de  cette  observation  n'a  jamais 
présenté  de  troubles  morbides  apparents,  alors  morne  que  les 
éléments  parasitaires  étaient  en  très  grand  nombre  dans  le 
sang  ;  il  a  guéri  spontanément  ;  à  la  fin  du  mois  d'août  les  pa- 
rasites avaient  disparu  complètement  du  sang. 

Ces  hématozoaires  des  oiseaux  sont  évidemment  très  voisins 
de  ceux  du  paludisme,  mais  l'identité  de  ces  deux  espèces  n'est 
pas  démontrée.  A  côté  des  analogies  il  n'est  pas  difficile  en  efl'et 
de  relever  des  différences  importantes.  L'existence  d'un  noyau 
dans  les  pseudovermicules  et  le  fait  que  ces  corps  sont  mobiles 
et  présentent  des  étranglements  ne  permettent  pas  d'assimiler 
ces  éléments  aux  corps  en  croissant  du  sang  paludique. 

Les  cytozoa  pigmentés  des  oiseaux  ont  assurément  une 
grande  ressemblance  avec  les  corps  sphériques  pigmentés  du 
sang  des  paludiques  qui  adhèrent  aux  hématies,  mais  il  est 
à  noter  que  dans  le  sang  des  oiseaux  les  cytozoa  sont  presque 
toujours  inclus  dans  les  hématies,  tandis  que  les  éléments 
sphériques  sont  souvent  libres  dans  le  sang  des  paludiques. 
Les  mouvements  amiboïdes  de  ces  éléments  sont  plus  marqués 
dans  le  sang  paludique  que  dans  le  sang  des  oiseaux.  Enfin  les 
pseudospirilles  qui  s'échappent  des  cytozoa  des  oiseaux  m'ont 
paru  difi^érer  beaucoup  des  flagella  du  sang  des  paludiques. 

Il  était  intéressant  de  savoir,  en  raison  des  analogies  qui 
existent  entre  les  hématozoaires  des  oiseaux  et  ceux  des  palu- 
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diques,  si  on  réussirait  à  inoculer  ces  derniers  parasites  à  des 
oiseaux.  Au  mois  de  juin  1889  j'ai  injecté  dans  les  veines 
d'un  jeune  geai,  dont  le  sang  était  normal,  quelques  gouttes  de 
sang  paludique  riche  en  éléments  parasitaires.  A  la  suite  de 
cette  opération,  je  n'ai  pas  vu  se  produire  d'altérations  du 
sang  chez  ce  geai,  et  l'examen  du  sang  fait  à  plusieurs  re- 
prises, pendant  les  mois  de  juillet,  d'août  et  d'octobre,  a  tou- 
jours été  négatif.  Si  d'autres  faits  semblables  viennent  dé- 
montrer que  les  parasites  des  paludiques  ne  peuvent  pas 
vivre  dans  le  sang  des  oiseaux,  il  sera  bien  difficile,  ce  me 
semble,  de  soutenir  qu'ils  sont  identiques  à  ceux  des  oiseaux. 
En  résumé  nous  voyons  que  les  parasites  du  sang  palu- 
dique ne  sont  plus  aujourd'hui  aussi  isolés  qu'ils  semblaient 
l'être  lorsque  j'en  donnai  la  première  description  ;  ils  ont 
trouvé  une  famille  dont  l'importance  s'accroît  tous  les  jours. 
Peut-être  y  aurait-il  lieu  de  créer  dans  la  classe  des  sporo- 
zoaires  une  division  spéciale  à  côté  des  coccidies  pour  les 
hématozoaires  du  paludisme  et  pour  les  hématozoaires  ana- 
logues qui  ont  été  découverts  chez  différents  animaux  ;  je  laisse 
aux  naturalistes  le  soin  de  trancher  la  question. 

Le  paludisme  est-il  la  seule  maladie  produite  chez  l'homme 
par  la  présence  de  parasites  appartenant  à  la  classe  des  sporo- 
zoaires  ?  Nous  ignorons  encore  la  véritable  nature  d'un  grand 
nombre  d'agents  pathogènes  ;  il  est  bien  possible  que  quelques- 
unsdeces  agents  soient  de  môme  nature  que  ceux  du  paludisme. 

D'après  Sacharoff,  le  parasite  de  la  fièvre  récurrente  serait 
très  voisin  des  hématozoaires  du  paludisme  (communie,  à  la 
Société  de  médecine  de  Tiflis,  1888).  Ce  parasite,  facile  à  con- 
stater dans  le  sang  après  la  défervescence,  pourrait  avoir  en  lon- 
gueur vingt  fois  le  diamètre  d'une  hématie  ;  constitué  par  une 
masse  protoplasmique  amiboïde  renfermant  des  granulations 
et  presque  toujours  un  noyau,  il  émet  des  prolongements  qui, 
devenus  libres,  afiectent  la  forme  spiralée  ;  ces  prolongements 
ne  seraient  autres  que  les  éléments  décrits  par  Obermeyer 
sous  le  nom  de  spirilles. 

Sacharoff  constate  que  ces  hématozoaires  de  la  fièvre  ré- 
currente ont  une  grande  analogie  avec  ceux  du  paludisme,  il 
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propose  de  leur  donner  le  nom  d'Hematozoon  de  la  fièvre 
récurrente. 

Danilewsky  admet  avec  Sacharoff  que  les  spirilles  de  la 
fièvre  récurrente  ont  une  grande  analogie  avec  les  pseudo- 
spirilles du  sang  des  oiseaux,  et  il  cite  à  l'appui  de  cette  opi- 
nion ce  fait  que  les  spirilles  de  la  fièvre  récurrente  ne  peuvent 
pas  être  cultivés  dans  les  milieux  artificiels,  non  plus  que  les 
pseudospirilles  des  oiseaux. 

Loesch  [Archives  de  Virchow,  t.  LXV),  Grassi,  Perroncito, 
Sonsino,  Kartulis  [Même  recueil,  1886,  t.  CV,  p.  821),  ont 
décrit  dos  amibes  du  gros  intestin  qui  joueraient  un  rôle  im- 
portant dans  Tétiologie  de  la  dysenterie  des  pays  chauds. 

D'après  Podrisotzky  (de  Kiev)  le  développement  de  coccidies 
dans  le  foie  (Karyophagus  hominis)  est  une  des  causes  prin- 
cipales de  la  cirrhose  de  cet  organe  [Bulletin  médical^  1889, 
p.  1175). 

Enfin  des  sporozoaires  ont  été  trouvés  également  dans  la 
peau  et,  d'après  Darier  et  Wickham,  il  faudrait  attribuer  à  ces 
parasites  la  maladie  de  Paget  et  probablement  Tacné  varioli- 
forme  (Congrès  de  dermatologie,  Paris  1889).  Les  cellules 
envahies  par  les  psorospermies  avaient  été  décrites  jusqu'ici 
comme  des  cellules  dégénérées. 

LES  PARASITES  QUE  j'aI  DÉCRITS  DANS  LE  SANG  DES  PALUDIQUES  SONT 
LES  VÉRITABLES  AGENTS  DES  ACCIDENTS  DU  PALUDISME.  PATHO- 
GÉKIE  DE  CES  ACCIDENTS. 

Le  fait  que  les  hématozoaires  se  trouvent  chez  les  paludi- 
quesd'Europe,  d'Asie, d'Afrique  oud'Amérique,  avecles  mômes 
caractères,  établit  déjà  une  grande  présomption  en  faveur  de 
leur  rôle  pathogéniquc,  surtout  si  on  ajoute  que  ces  parasites 
n'ont  jamais  été  rencontrés  en  dehors  du  paludisme. 

Cette  dernière  proposition  ne  comporte  aucune  exception; 
la  présence  d'un  seul  des  éléments  parasitaires  décrits  précé- 
demment est  pathognomonique  du  paludisme  et  permet  de 
faire  le  diagnostic  aussi  sûrement  que  la  présence  d'échino- 
coques,  ou  de  débris  d'échinocoques  dans  un  liquide,  permet 
de  diagnostiquer  un  kyste  hydatique. 
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J'ai  fait  très  souvent  en  Algérie  Texamen  histoiogique  du 
sang  chez  des  malades  anémiés  mais  indemnes  de  paludisme, 
chez  des  dysentériques  en  particulier;  jamais,  dans  ces  cas,  je 
n'ai  constaté  la  présence  des  hématozoaires,  ce  résultat  a  été 
confirmé  par  tous  les  [observateurs  qui  ont  contrôlé  sur  ce 
point  mes  recherches. 

Avant  que  la  présence  des  hématozoaires  eût  été  constatée 
dans  le  sang  des  paludiques,  la  mélanémie  était  considérée 
comme  la  lésion  la  plus  caractéristique  du  paludisme  ;  mais  on 
ne  s'expliquait  pas  pourquoi  cette  lésion  se  produisait  dans  le 
paludisme  et  non  dans  d* autres  maladies  fébriles. 

Aujourd'hui  nous  savons  que  la  mélanémie  est  la  consé- 
quence du  développement  des  hématozoaires  et  il  paraît  logi- 
que d'en  conclure  que  les  agents  de  la  mélanémie  sont  aussi 
ceux  du  paludisme. 

Le  fait  que  sous  l'influence  de  la  médication  quinique  les  hé- 
matozoaires disparaissent  en  même  temps  que  la  fièvre,  fournit 
aussi  une  preuve  importante  de  la  relation  de  cause  à  eflet  qui 
existe  entre  ces  parasiteset  les  accidentsdu  paludisme. Les  corps 
en  croissant  résistent  mieux  à  la  médication  quinique  que  les 
autres  éléments.  Faut-il  s'en  étonner?  On  pourrait  citer  de 
nombreux  faits  de  môme  ordre  dans  l'histoire  des  parasites 
qui  sont  souvent  bien  plus  difficiles  à  détruire  sous  telle  forme 
que  sous  telle  autre.  Dans  le  cas  particulier  cette  résistance  de 
certains  éléments  fournit  même  une  bonne  explication  des 
rechutes  qui  sont  si  communes  dans  la  fièvre  intermittente. 
On  a  avancé  quelquefois  que  le  paludisme  n'étant  pas  une 
maladie  contagieuse,  sa  nature  parasitaire  était  peu- probable. 
Les  maladies  produites  par  des  parasites  qui  vivent  à  la  sur- 
face du  corps  sont  facilement  transmissibles,  il  en  est  de  même 
de  celles  qui,  comme  la  fièvre  typhoïde,  donnent  lieu  à  l'éli- 
mination de  produits  renfermant  les  microbes  pathogènes  ;  on 
comprend  qu'il  en  soit  autrement  pour  les  maladies  qui  sont 
dues  à  la  présence  de  parasites  dans  le  sang  ou  dans  les  tissus, 
et  dans  lesquelles  il  n'y  a  pas  élimination  des  éléments  para- 
sitaires dans  le  milieu  extérieur. 

Les  individus  atteints  de  trichinose,  de  filariose,  ne  sont  pas 
dangereux  pour  les  personnes  qui  les  approchent,  ils  ne  com- 
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muniquent  pas  plus  leur  maladie  que  ne  font  les  paludiques. 

On  peut  d'ailleurs .  inoculer  le  paludisme  d'homme  à 
homme.  Dès  1 881  j'avais  pu,  d'après  la  connaissance  que  j'avais 
des  hématozoaires  du  paludisme,  indiquer  les  conditions  de 
réussite  de  cette  expérience. 

Gehrardt  a  injecté  du  sang  de  paludique,  un  gramme  en- 
viron, dans  le  tissu  conjonctif  de  malades  atteints  d'affections 
chroniques  étrangères  au  paludisme  et  il  dit  avoir  réussi  deux 
fois  à  provoquer  la  fièATe  intermittente  [Zeitsch.  /.  Alin.  Med.y 
Bd.  VII).  Ces  résultats  sont  infirmés  par  d'autres  faits  dans 
lesquels  les  injections  de  sang  dans  le  tissu  conjonctif  n'ont 
donné  que  des  résultais  négatifs.  Il  est  probable  que  dans  les 
deux  cas  où  Gehrardt  a  réussi  à  inoculer  la  fièvre,  le  sang  injecté 
dans  le  tissu  conjonctif  avait  pénétré  dans  de  petits  vaisseaux. 

Mariotti  et  Ciarocchi  ont  inoculé  le  paludisme  à  quatre 
malades  en  traitement  dans  les  hôpitaux  de  Rome  pour  des 
affections  chroniques  non  palustres  {Lo  Sperimentale,  1884). 
Ces  observateurs  ont  toujours  échoué  lorsqu'ils  ont  pratiqué 
des  injections  sous-cutanées  de  sang  paludique,  ils  ont  constaté 
au  contraire  que  les  injections  intra- veineuses  avaient  une 
activité  très  grande. 

Marchiafava  et  Celli  ont  réussi  également  à  transmettre  le 
paludisme  par  injection  intra- veineuse  du  sang  paludique  tandis 
que  les  injections  sous-cutanées  ne  leur  donnaient  que  des 
résultats  négatifs;  ils  ont  vu  les  hématozoaires  apparaître  dans 
le  sang  des  individus  inoculés  par  injection  intra-veineuse,  en 
môme  temps  que  se  produisaient  des  accès  réguliers  et  bien 
caractérisés  de  fièvre  intermittente  qui  cédaient  aux  sels  de 
quinine. 

T.  Gualdi  et  E.  Antolisei  ont  communiqué  en  1889  à  l'Aca- 
démie royale  de  médecine  de  Rome  deux  nouveaux  cas  de 
fièATC  palustre  provoquée  expérimentalement  chez  des  indi- 
vidus sains  par  l'injection  intra-veineuse  de  sang  paludique. 
L'incubation  a  été  de  dix  jours  chez  l'un  des  malades  et  de 
douze  jours  chez  l'autre. 

De  môme  que  du  sang  paludique  injecté  dans  les  veines 
d'un  individu  sain  peut  donner  naissance  aux  accidents  du 
paludisme,  de  môme  le  sang  d'une  femme  paludique  et  gravi- 
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dique  peut  produire  chez  le  fœtus  les  lésions  caractéristiques  du 
paludisme.  Le  paludisme  congénital,  dont  il  existe  des  exemplesi 
fort  probants*,  n'est  donc  pas,  comme  on  Ta  dit,  en  contradic- 
tion avec  l'idée  de  la  nature  parasitaire  de  la  maladie. 

On  croyait  naguère  que  le  placenta  formait  un  filtre  parfait 
pour  les  microbes.  Cette  opinion  n'est  plus  soutenable  aujour- 
d'hui. I.  Straus  et  Chamberland  ont  prouvé  que  les  microbes 
du  charbon  symptomatique,  du  choléra  des  poules  et  de  la 
septicémie  expérimentale,  pouvaient  passer  de  la  mère  au  fœtus 
et  que  la  bactéridie  charbonneuse  elle-même  n'était  pas  tou- 
jours arrêtée  par  le  placenta  {Soc.  de  biologie^  1 1  nov.  et  1 6  déc. 
1882).  II  n'est  pas  étonnant  que  les  hématozoaires  du  palu- 
disme qui  sont  accolés  aux  hématies  ou  môme  inclus  dans  ces 
éléments  puissent  traverser  eux  aussi  les  vaisseaux  du  placenta. 

En  résumé  :  1°  Les  hématozoaires  ont  été  retrouvés  chez 
les  paludiques  de  tous  les  pays  avec  les  mêmes  caractères  et  il 
existe  une  concordance  remarquable  entre  les  descriptions 
déjà  nombreuses  qui  en  ont  été  données, 

2^  Jamais  ces  hématozoaires  n'ont  été  rencontrés  chez  des 
individus  qui  n'étaient  pas  atteints  de  paludisme. 

S"*  Le  développement  des  hématozoaires  se  lie  intimement 
à  la  production  de  la  mélanémie  qui  est  la  lésion  caractéris- 
tique du  paludisme. 

4°  Les  sels  de  quinine  font  disparaître  du  sang  les  héma- 
tozoaires en  même  temps  qu'ils  guérissent  la  fièvre  palustre. 

8"*  On  a  réussi  à  transmettre  le  paludisme  d'homme  à 
homme  en  injectant  dans  les  veines  d'un  individu  non  entaché 
de  paludisme  une  petite  quantité  de  sang  recueilli  dans  les 
veines  d'un  paludique  et  contenant  des  hématozoaires. 

La  conclusion  que  les  hématozoaires  sont  les  agents  pa-> 
thogënes  du  paludisme  me  parait  s'imposer. 

Sous  quelle  forme  les  hématozoaires  du  paludisme  exis- 
tent-ils dans  le  milieu  extérieur  et  comment  pénètrent-ils  dans 
l'économie  ? 

1.  11  serait  intéressant  de  faire  Texainen  du  sang  d'un  nouveau-né  d'une 
mère  paludique  et  de  constater  la  présence  des  hématozoaires,  ce  qui  lèverait 
tous  les  doutes  au  sujet  du  paludisme  congénital* 
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On  pouvait  espérer  que  ces  parasites  étant  connus  sous 
les  différents  aspects  qu'ils  prennent  dans  le  sang,  il  devien- 
drait facile  de  les  retrouver  dans  le  milieu  extérieur;  jusqu'à 
présent  cet  espoir  a  été  déçu. 

L'eau  des  localités  palustres  contient  à  la  vérité  des  orga- 
nismes qui  ont  une  certaine  analogie  avec  ceux  du  sang  palu- 
dique;  mais  la  ressemblance  morphologique  n'est  pas  complète 
et,  d'autre  part,  si  les  hématozoaires  du  paludisme  vivaient  dans 
l'eau  et  dans  le  sol  sous  des  formes  identiques  à  celles  qu'ils  pré- 
sentent dans  le  sang,  on  ne  voit  pas  pourquoi  il  serait  si  difficile 
de  les  cultiver  ;  en  mettant  quelques  gouttes  de  sang  paludique 
dans  un  peu  d'eau  ou  de  terre  humide  stérilisée,  on  devrait 
obtenir  une  culture  pure  des  hématozoaires.  Or  il  n'en  est  rien. 

Il  est  probable  que  les  hématozoaires  du  paludisme  se 
trouvent  dans  le  milieu  extérieur  sous  un  aspect  différent  de 
celui  qu'ils  ont  dans  le  sang,  peut-être  sont-ils  déjà  les  parasites 
de  quelque  animal  ou  de  quelque  plante. 

D'après  James  on  trouve  dans  les  plantes  inférieures  des 
parasites  qui  ont  une  grande  analogie  avec^les  hématozoaires 
du  paludisme  :  amibes  flagellés  à  une  certaine  phase  de  leur 
iéveloppement,  pigmentés  par  la  chlorophylle. 

Les  moustiques  qui  abondent  dans  les  localités  humides, 
marécageuses,  ont  peut-être  un  rôle  dans  la  transmission  du 
paludisme  comme  dans  celle  de  la  iilariose,  mais  ce  n'est  là 
qu'une  hypothèse. 

Ce  fait  qu'il  est  difficile  de  trouver  les  formes  sous  lesquelles 
les  hématozoaires  du  paludisme  se  rencontrent  dans  le  milieu 
extérieur,  n'a  rien  de  surprenant,  étant  donné  qu'il  s  agit  de  spo- 
rozoaires  ;  l'histoire  du  développement  de  ces  êtres  est  en  effet 
presque  entièrement  à  faire  (Balbiani). 

Danilewsky  n'a  pas  réussi  à  élucider  les  questions  relatives 
à  la  propagation  des  hématozoaires  des  tortues,  qui  sont  ce- 
pendant plus  faciles  à  étudier  que  ceux  du  paludisme. 

Comment  les  hématozoaires  une  fois  introduits  dans  le  sang 
donnent-ils  lieu  aux  accidents  du  paludisme? 

Bouchard,  dans  ses  remarquables  leçons  sur  la  thérapeu- 
tique des  maladies  infectieuses,  admet  que  les  microbes  peu- 
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vent  nuire  à  Torganisme  de  trois  façons  :  1®  en  agissant  méca- 
niquement ;  2"*  par  la  concurrence  vitale  qu'ils  font  aux  élé- 
ments normaux;  3°  en  produisant  des  substances  toxiques. 

De  ces  trois  modes  d'action  le  dernier  est  assurément  le 
plus  important  en  ce  qui  concerne  les  schizophytes  qui  fabri- 
quent des  ptomaïnes  ou  des  diastases  plus  redoutables  encore. 

Les  hématozoaires  produisent-ils  la  fièvre  palustre  en  sé- 
crétant une  substance  pyrétogène?  Cette  hypothèse  ne  repose 
jusqu'à  présent  sur  aucun  fait  précis  ^  et  les  hématozoaires  du 
paludisme  sont  trop  différents  des  schizophytes  pour  qu'on 
puisse  conclure  du  mode  d'action  de  ces  derniers  à  celui  des 
premiers. 

Il  est  à  noter  que  les  produits  toxiqufes  auxquels  les  schi- 
zophytes donnent  naissance,  jouent  souvent  le  rôle  de  vaccins. 
Une  première  atteinte  de  paludisme,  loin  de  donner  l'immu- 
nité, constitue  au  contraire  une  prédisposition  marquée  pour 
une  nouvelle  atteinte.  Je  ne  parle  pas,  bien  entendu,  des  re- 
chutes de  fièvre  qui  n'impliquent  pas  des  infections  successives. 

Les  accidents  du  paludisme  peuvent  être  attribués  pour 
une  grande  part  :  V  aux  altérations  du  sang  produites  par  les 
hématozoaires  (concurrence  vitale)  ;  2°  aux  troubles  cir- 
culatoires et  à  l'irritation  que  la  présence  de  ces  parasites  dé- 
-termine  dans  les  tissus  et  notamment  dans  les  centres  nerveux 
(action  mécanique). 

Les  hématozoaires  vivent  aux  dépens  des  éléments  nor- 
maux du  sang.  Les  hématies  envahies  pâlissent  de  plus  en 
plus  à  mesure  que  les  parasites  se  développent,  et  leurs  con- 
tours eux-mêmes  finissent  par  disparaître.  On  peut  dire  qu'au- 
cune anémie,  celle  qui  est  la  suite  d'hémorrhagies  exceptée, 
no  s'explique  mieux  que  l'anémie  palustre. 

Le  pigment  si  abondant  dans  les  petits  vaisseaux  de  tous 
les  organes,  chez  les  sujets  morts  d'accès  pernicieux,  montre 
aussi  que  les  hématozoaires  sont  de  redoutables  destructeurs 
des  hématies. 


1.  11  y  aurait  lieu  d'examiner  l'urine  des  paludiqucs  après  les  accès  et  de 
rechercher  si  elle  a  des  propriétés  toxiques  particulières.  Les  travaux  de 
M.  le  professeur  Bouchard  sur  la  toxicité  des  urines  serviraient  de  modèles 
»  pour  ces  recherches. 
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L^anémie  est  d'ailleurs  le  symptôme  le  plus  constant  du 
paludisme.  On  voit  dans  les  pays  palustres  des  individus  qui 
s'anémient  et  qui  tombent  dans  la  cachexie  sans  avoir  eu  un 
seul  accès  de  fièvre. 

Les  hématozoaires  peuvent  donner  lieu  à  des  obstruc- 
tions vasculaires  qui  ont  de  graves  conséquences  lorsqu'elles 
se  produisent  dans  les  centres  nerveux.  Les  paralysies  et 
l'aphasie  transitoire,  qui  s'observent  quelquefois  pendant  les 
paroxysmes  de  la  fièvre  s'expliquent  bien  par  des  obstructions 
limitées  à  certains  départements  vasculaires  du  cerveau.  Cette 
particularité  que  le  thrombus  est  formé  non  de  poussières 
inertes  comme  le  pensait  Frerichs,  mais  d'éléments  parasi- 
taires, permet  de  comprendre  que  l'obstruction  puisse  se  dissi- 
per assez  rapidement,  ce  qui  d'ailleurs  n'est  pas  toujours  le  cas. 

L'obstruction  des  petits  vaisseaux  explique  aussi  les  hé- 
morrhagies  capillaires  qui  ont  été  notées  souvent  chez  les 
individus  morts  d'accidents  pernicieux. 

On  conçoit  facilement  que  la  présence  des  hématozoaires 
provoque  des  hypérémies,  des  congestions  viscérales  et  dès 
inflammations.  Lorsque  les  malades  guérissent  rapidement, 
les  organes  congestionnés  reprennent  vite  leur  volume.  A  la 
longue,  l'irritation  produite  par  la  présence  des  parasites  et 
par  les  congestions  répétées  qui  en  sont  la  conséquence,  se  tra- 
duit par  des  phlegmasies  chroniques  dont  le  siège  d'élection 
est  naturellement  dans  les  viscères  qui  servent  plus  spéciale- 
ment d'habitat  aux  parasites. 

C'est  ainsi  que  la  rate  présente  constamment  chez  les  an- 
ciens paludiques  des'  altérations  inflammatoires  :  splénite  in- 
terstitielle, périsplénite.  L'hépatite  et  la  néphrite  chroniques 
viennent  ensuite  par  ordre  de  fréquence  ;  j'ai  noté  aussi,  quel- 
quefois, la  pneumonie  chronique. 

Les  lésions  de  l'inflammation  chronique,  une  fois  constituées 
dans  un  viscère,  persistent,  s'aggravent  même  après  guérison 
du  paludisme.  C'est  ainsi  que  la  cirrhose  du  foie  ou  la  né- 
phrite chronique  continuent  à  évoluer  chez  des  malades  qui 
depuis  longtemps  n'ont  plus  d'accès  de  fièvre. 

La  présence  des  hématozoaires  dans  les  petits  vaisseaux 
des  centres   cérébro-spinaux  fournit  une  explication  satis- 
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faisante  des  symptômes  nerveux  :  céphalalgie,  rachialgie,  dé- 
lire, convulsions,  coma  (accès  pernicieux). 

Le  frisson  initial  des  accès  est  essentiellement  un  phéno- 
mène nerveux  ;  quant  à  l'élévation  rapide  de  la  température 
les  notions  que  nous  avons  sur  la  physiologie  de  la  moelle 
nous  permettent  aussi  de  l'attribuer  à  l'irritation  de  cet  organe. 

Dans  la  filariose  on  peut  observer  des  accès  de  fièvre  iden- 
tiques à  ceux  du  paludisme,  mais  ne  répondant  pas  à  un  type 
régulier. 

L'intermittence  est  bien  loin  de  constituer  un  caractère 
constant  des  accidents  du  paludisme,  et  c'est  à  tort  qu'on  a  em- 
ployé souvent  l'expression  de  fièvre  intermittente  pour  dési- 
gner ces  accidents  ;  dans  les  pays  palustres  les  fièvres  irrégu- 
lières, les  continues  palustres,  l'anémie  et  la  cachexie  d'emblée 
s'observent  fréquemment  ;  les  types  intermittents  réguliers  : 
quotidien,  tierce,  quarte,  n'en  restent  pas  moins  les  mani- 
festations les  plus  communes  et  les  plus  caractéristiques  du 
paludisme,  et  il  faut  avouer  que  les  causes  de  l'intermittence 
sont  encore  fort  obscures. 

Nous  avons  vu  que  d'après  Golgi  les  parasites  de  la  tierce 
seraient  un  peu  différents  de  ceux  de  la  quarte,  ce  qui  ren- 
drait compte  de  la  différence  des  types  ;  quanta  la  quotidienne, 
ce  serait  tantôt  une  tierce  doublée  et  tantôt  une  quarte  triplée  ; 
nous  avons  discuté  déjà  cette  théorie  et  les  faits  insuffisamment 
démontrés  sur  lesquels  elle  repose,  nous  n'y  reviendrons  pas  ici. 

L'observation  démontre  que  les  hématozoaires  disparais- 
sent en  partie  de  la  circulation  générale  après  les  paroxysmes 
fébriles  et  que  les  leucocytes  mélanifères  qui  résultent  de  la 
destruction  des  hématozoaires  se  trouvent  alors  en  assez  grand 
nombre  dans  le  sang.  L'absorption  des  hématozoaires  par  les 
phagocytes,  qui  devient  plus  active  pendant  les  accès  de  fièvre, 
est  probablement  une  des  causes  de  l'intermittence,  comme 
je  l'ai  avancé  dès  1884. 

Koux  et  Chamberland  ont  proposé,  pour  expliquer  l'in- 
termittence des  accidents  de  la  fièvre  récurrente,  une  théorie 
qui  pourrait  s'appliquer  aux  accès  palustres.  Après  avoir  fait 
remarquer  que  pendant  les  paroxysmes  fébriles  on  trouve  dans 
le  sang  des  spirilles  libres  qui  disparaissent  dans  les  intervalles 
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.d'apyrexie,  Roux  et  Chamberland  ajoutent  :  «  Le  corps  du 
malade  se  comporte  comme  un  milieu  de  culture  favorable  à 
certains  moments  et  défavorable  dans  d'autres.  L'explication 
de  l'intermittence  ne  serait-elle  pas  en  partie  dans  la  présence 
dans  les  tissus,  à  la  suite  de  chaque  culture  abondante  (mo- 
ment de  Taccès),  de  substances  élaborées  par  le  parasite  et  qui 
par  leur  accumulation  entravent  son  développement?  Les  spi- 
rilles g(^nés  dans  leur  existence  sont  la  proie  des  phagocytes. 
La  matière  antiseptique  éliminée  ou  détruite  dans  le  sang,  le 
milieu  de  culture  est  de  nouveau  propice,  les  spirilles  pullu- 
lent et  l'accès  réapparaît  en  môme  temps  qu'on  trouve  des 
spirilles  libres  dans  le  sang.  »  (Immunité  contre  la  septicémie 
conférée  par  des  substances  soluhles.  Annales  de  f  Institut  Pas- 
teur ISSl,  p.  372.) 

Dans  la  fièvre  intermittente  palustre,  comme  dans  la  fièvre 
récurrente,  c'est  surtout  au  début  des  paroxysmes  que  les 
parasites  se  montrent  en  grand  nombre  dans  le  sang.  Après 
les  accès  ils  disparaissent  en  partie,  mais  ce  phénomène  est 
moins  constant  et  moins  net  dans  Jie  paludisme  que  dans  la 
fièvre  récurrente.  Il  m'est  arrivé  souvent  de  rencontrer  des 
hématozoaires  en  abondance  et  avec  leurs  formes  les  plus 
caractéristiques  dans  les  intervalles  d'apyrexie. 

J'ai  déjà  eu  Toccasion  de  dire  que  Télaboration  par  les 
hématozoaires  d'un  principe  analogue  aux  diastases  n'était  pas 
probable,  mais  d'autres  conditions  peuvent  intervenir  pour 
favoriser  ou  empêcher  les  cultures  dans  le  sang.  Il  résulte 
des  recherches  récentes  de  Nuttall  et  de  Buchner  que  le  sang 
et  le  sérum  du  sang  ont  dans  certains  cas  une  action  destruc- 
tive sur  les  microbes,  en  dehors  de  toute  influence  leucocytaire. 
Cette  action  s  épuise  assez  vite,  elle  disparaît  quand  on  chauffe 
le  sang  ou  le  sérum  à  83°.  (Buchner,  Centralbt.f.  Bacter,  14  et 
28  juin  1 889.  Anal.  uiArck.  de  méd,  expérimentale  1 889,  p.  872.) 
Ces  faits  nouveaux,  lorsqu'ils  auront  été  plus  complètement 
étudiés,  nous  aideront  peut-être  à  comprendre  l'intermittence 
en  nous  montrant  que  les  hématozoaires  trouvent  dans  le 
sang  un  milieu  alternativement  favorable  et  défavorable  à  leur 
culture. 

Le  degré  d'irritabilité  du  système  nerveux  qui  varie  avec 
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les  individus  et  avec  la  date  de  Tinfection  paraît  jouer  un  rôle 
important  dans  la  détermination  de  la  forme  et  du  type  de  la 
fièvre.  S'agit-il  d'un  individu  vigoureux  qui  a  la  fièvre  palustre 
pour  la  première  fois,  le  système  nerveux  réagit  fortement 
contre  un  agent  morbigène  auquel  il  n'est  pas  habitué,  on 
observe  une  fièvre  continue  ou  tout  au  moins  une  quotidienne. 
Le  malade  est-il  anémié,  affaibli  déjà  par  plusieurs  atteintes 
de  fièvre,  le  système  nerveux  étant  devenu  moins  impression- 
nable, c'est  une  fièvre  à  longue  intermittence  qui  se  produit. 

Le  système  nerveux  s'accoutume  à  la  présence  des  hémato- 
zoaires et  réagit  de  moins  en  moins  ;  on  s'explique  ainsi  que 
chez  les  individus  qui  habitent  depuis  longtemps  les  pays 
palustres  ou  qui  ont  eu  plusieurs  atteintes  de  paludisme,  les 
accès  de  fièvre  soient  en  général  rares  tandis  que  chez  les  nou- 
veaux venus  les  réactions  fébriles  se  produisent  avec  une 
grande  énergie. 

Les  parasites  du  paludisme,  comme  beaucoup  d'autres  mi- 
crobes pathogènes,  peuvent  rester  à  l'état  latent  dans  Torga- 
nisme  pendant  un  temps  assez  long. 

Sous  l'influence  d'un  traumatisme,  d'une  émotion  vive, 
d'une  maladie  intercurrente,  sous  l'action  d'une  médication 
active  telle  que  l'hydrothérapie,  le  paludisme  se  réveille  après 
plusieurs  mois  ou  môme  plusieurs  années  de  silence  (micro- 
bisme  latent  de  Verneuil).  C'est  ainsi  qu'on  peut  voir  la  fièvre 
intermittente  reparaître  chez  des  individus  qui  ont  quitté 
depuis  quelque  temps  les  pays  palustres  et  qui  se  trouvent  dans 
des  conditions  telles,  qu'il  est  impossible  d'invoquer  une  nou- 
velle infection. 

Après  avoir  essayé  de  montrer  comment  les  hématozoaires 
donnent  lieu  aux  accidents  du  paludisme,  il  me  resterait  à 
dire  comment  la  guérison  peut  se  produire.  Je  ne  crois  pas 
devoir  insister  ici  sur  ce  côté  de  la  question  ;  j'aurais  d'ailleurs 
peu  de  chose  à  ajouter  à  ce  que  j'ai  écrit  à  ce  sujet  dans  mon 
Traité  des  fièvres  palustres. 

L'organisme  livré  à  ses  seules  ressources  peut  triompher 
des  hématozoaires;  il  lutte  avec  d'autant  plus  d'avantages  qu'il 
est  placé  dans  de  meilleures  conditions  générales;  aussi 
toutes  les  causes  débilitantes  entravent  la  guérison  du  palu- 
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disme,  tandis  que  les  médications  toniques  la  favorisent;  j'ai 
observé  le  même  fait  chez  les  animaux  dont  le  sang  renfer- 
mait des  hématozoaires  :  sous  l'influence  d'une  alimentation 
abondante  on  voyait  les  hématozoaires  disparaître,  tandis  que 
l'inanition  favorisait  leur  développement. 

Dans  sa  lutte  contre  les  hématozoaires,  l'oi^anisme  hu- 
main aurait  souvent  le  dessous  si  nous  ne  possédions  pas  ce 
médicament  héroïque  et  véritablement  spécifique  du  palu- 
disme :  le  quinquina;  nous  avons  vu  que  chez  les  malades 
soumis  à  la  médication  quiniciue,  les  hématozoaires  ne  tar- 
daient pas  à  disparaître  du  sang;  il  ne  semble  pas  douteux 
que  les  sels  de  quinine  guérissent  le  paludisme  en  tuant  les 
hématozoaires. 

On  sait  depuis  longtemps  que  le  quinquina  est  un  poison 
d'une  rare  énergie  pour  les  animalcules  inférieurs,  tandis 
qu'il  est  sans  action  sur  les  algues,  et  qu'il  n'agit  sur  les  schizo- 
phytes  qu'à  dose  assez  forte  ;  aussi  l'efficacité  des  sels  de  qui- 
nine dans  le  traitement  du  paludisme  était-elle  difficile  à 
comprendre  lorsqu'on  accusait  des  algues  ou  des  bacilles  d'être 
les  agents  de  cette  maladie;  la  spécificité  de  la  quinine 
s'explique  bien  mieux  aujourd'hui. 

EXAMEN  DU  SANG  PALUDIQUE.  PROCÉDÉS  DE  CONSERVATION  ET  DL 
COLORATION  DES  HÉMATOZOAIRES.  ESSAIS  DE  CULTURE  ET  d'iNO- 
CULATION   AUX  ANIMAUX. 

Lorsqu'on  se  propose  d'étudier  les  hématozoaires  du  palu- 
disme, il  importe  tout  d'abord  de  se  placer  dans  de  bonnes 
conditions  au  point  de  \'ue  du  choix  des  malades.  Nous  avons 
vu  que  les  hématozoaires  faisaient  le  plus  souvent  défaut  dans 
le  sang  des  paludiques  qui  n'avaient  pas  eu  d'accès  depuis 
quelque  temps,  ou  qui  venaient  d'être  soumis  à  la  médication 
quinique  On  choisira  donc  un  malade  qui  a  la  fièvre  ou  qui  est 
sous  le  coup  d'un  accès,  et  qui  n'a  pas  pris  récemment  de  sels 
de  quinine. 

Le  procédé  le  plus  simple,  le  plus  pratique,  pour  la  re- 
cherche des  parasites  du  sang  paludique,  consiste  à  examiner 
le  sang  frais  obtenu  par  la  piqûre  d'un  doigt. 
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Councilman,  .qui  a  fait  Texamen  du  sang  de  la  rate,  a  con- 
staté que  le  sang  recueilli  de  cette  façon  renfermait  des  élé-^ 
ments  parasitaires  en  plus  grand  nombre  que  le  sang  périphé- 
rique. La  ponction  capillaire  de  la  rate,  faite  avec  les  procédés 
antiseptiques,  n'est  pas  dangereuse;  néanmoins  c'est  là  une 
exploration  trop  délicate  pour  entrer  dans  la  pratique. 

La  préparation  du  sang  frais  est  faite  par  le  procédé  ordi-* 
naire;  il  importe  qu'elle  soit  très  mince.  On  peut  border  à  la 
paraffine  ;  cette  précaution  n'est  pas  indispensable,  le  sang  qui 
se  coagule  sur  les  bords  de  la  préparation,  au  contact  de  l'air, 
fait  lui-même  obturation  ;  il  reste  liquide  au  centre  pendant 
un  temps  variable,  mais  qui  dépasse  toujours  plusieurs  heur  es, 
ce  qui  est  bien  suffisant  pour  les  examens  ordinaires.  Lors- 
qu'on veut  faire  l'examen  du  sang  avec  de  forts  grossissements 
ou  qu'on  se  propose  d'étudier  les  mouvements  des  éléments 
parasitaires,  il  est  bon  de  border  à  la  paraffine  afin  de  sup- 
primer les  mouvements  que  l'évaporation  du  sang  imprime 
aux  hématies. 

Au  début  de  mes  recherches,  je  prenais  des  précautions 
minutieuses  pour  prévenir  l'introduction  dans  les  préparations 
de  tous  les  corpuscules  extérieurs.  Dans  la  pratique,  ces  pré- 
cautions sont  inutiles;  les  éléments  parasitaires  sont  trop 
caractéristiques  pour  qu'il  soit  possible  de  les  confondre  avec 
les  poussières  en  suspension  dans  l'air. 

J  examine  ordinairement  le  sang  pur  sans  adjonction  d'au- 
cun liquide. 

Dans  les  premiers  instants  qui  suivent  celui  où  la  prépara- 
tion a  été  faite,  la  recherche  des  éléments  parasitaires  est 
assez  difficile  ;  les  hématies  adhèrent  entre  elles,  et  se  présen- 
tent souvent  par  la  tranche  ;  dans  ces  conditions  la  plupart  des 
éléments  parasitaires,  et  en  particulier  ceux  qui  adhèrent  aux 
hématies,  sont  invisibles. 

Si  la  préparation  est  suffisamment  mince,  les  hématies  ne 
tardent  pas  à  se  mettre  à  plat,  ce  qui  facilite  beaucoup  la  re- 
cherche des  hématozoaires. 

Les  éléments  parasitaires  sont  souvent  peu  nombreux  dans 
le  sang  recueilli  à  la  périphiSrie,  aussi  l'observateur  qui  entre- 
prend de  les  rechercher  doit-il  s'armer  de  patience  et  revenir 
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plusieurs  fois  à  Texamen  du  sang,  avant  de  déclarer  que  cet 
examen  est  négatif. 

Un  grossissement  de  300  à  400  diamètres  est  suffisant  pour 
la  recherche  des  hématozoaires  du  paludisme.  Je  me  sers 
d'ordinaire  des  oculaires  1  ou  2  et  des  objectifs  7  ou  9  de 
Verick;  j'ai  employé  également  les  objectifs  10  et  13  à  immer- 
sion homogène  du  même  constructeur. 

Les  éléments  parasitaires  étant  d'ordinaire  pigmentés,  les 
grains  noirs  de  pigment  fournissent  d'utiles  points  de  repère. 

En  ajoutant  au  sang  une  goutte  d'eau,  on  détruit  les  héma- 
ties sans  altérer,  au  moins  pendant  quelque  temps,  certains 
éléments  parasitaires,  les  corps  en  croissant  notamment.  On 
peut  recourir  à  ce  procédé  lorsqu'on  cherche  à  se  renseigner 
rapidement  ;  mais  c'est  dans  le  sang  pur  et  frais,  au  milieu  des 
hématies,  qu'on  étudie  le  mieux  les  parasites  du  paludisme  ; 
«i  la  présence  des  hématies  est  parfois  gênante,  souvent  aussi 
elle  facilite  l'observation,  notamment  en  ce  qui  concerne  les 
flagella  si  transparents  qu'on  a  de  la  peine  à  les  voir  dans  le 
sérum.  Les  mouvements  très  variés  que  ces  éléments  impriment 
aux  hématies  contribuent  à  déceler  leur  présence  et  à  rendre 
leurs  mouvements  propres  plus  manifestes. 

D'autre  part,  les  parasites  du  paludisme  vivent  aux  dépens 
des  hématies  et  il  est  très  intéressant  de  constater  leurs  rap- 
ports avec  ces  éléments. 

La  platine  chauffante  (37  à  38°)  est  utile  pour  l'observation 
des  mouvements  amiboïdes  et  des  flagella,  mais  elle  n'est  pas 
indispensable.  Toutes  mes  observations  en  Algérie  ont  été  faites 
à  la  température  du  laboratoire. 

Les  corps  en  croissant  sont  faciles  à  conserver  parla  dessic- 
cation. On  recueille  une  goutte  de  sang  chez  un  paludique 
dont  le  sang  renferme  des  corps  en  croissant  en  assez  grand 
nombre  ;  la  goutte  de  sang,  déposée  à  la  surface  d'une  lamelle 
couvre-objet,  est  étalée  en  couche  très  mince  ;  on  sèche  rapi- 
dement, puis  on  passe  trois  fois  la  lamelle  dans  la  flamme 
d'une  lampe  à  alcool;  le  sang  et  les  éléments  parasitaires  qu'il 
contient  sont  fixés  et  peuvent  être  conservés  ainsi  pendant 
plusieurs  années;  les  lamelles  couvre-objet  sont  appliquées 
sur  des  lamelles  porte-objet  et  bordées  à  la  paraffine.  A  la 
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longue,  les  corps  en  croissant  se  déforment  dans  ces  prépara- 
tions, ils  s'élargissent  et  deviennent  granuleux. 

Lorsqu'on  passe  dans  la  flamme  les  lamelles  couvertes  de 
sang  desséché,  il  faut  avoir  soin  de  ne  pas  les  chauffer  trop 
fortement,  ce  qui  donnerait  lieu  à  des  déformations  des  élé- 
ments parasitaires  et  des  hématies. 

La  préparation  de  sang  desséché  peut  être  colorée  par  la 
solution  aqueuse  de  bleu  de  méthylène.  Les  corps  sphériques 
et  les  corps  en  croissant  sont  colorés  en  bleu  pâle;  jusqu'ici 
on  n'a  pas  réussi  à  colorer  les  flagella  qui  ne  peuvent  être  étu- 
diés que  dans  le  sang  frais. 

Lôffler  a  conseillé  récemment  un  nouveau  procédé  de  colo- 
ration des  cils  et  des  flagella,  qui  consiste  dans  l'emploi  de 
deux  dissolutions  :  la  première  faisant  l'office  de  mordatit  se 
compose  d'une  solution  de  tannin  à  20  p.  100  à  laquelle  on 
ajoute  du  sulfate  de  fer  et  qu'on  mélange  à  une  décoction  de 
bois  de  campêche;la  deuxième  est  une  solution  alcaline  de 
bleu  ou  de  violet  de  méthylène  ou  de  fuchsine  [CentralbL  /. 
Bact.y  t.  VI,  p.  209,  analysé  in  Ann.  de  l'Jnstùut  Pasteur,  1889, 
p.  498).  Je  n'ai  pas  encore  eu  l'occasion  d'essayer  ce  procédé 
pour  la  coloration  des  flagella  des  hématozoaires;  mais  a  pjnori 
il  ne  paraît  pas  devoir  donner  de  bons  résultats  pour  la  colo- 
ration d'éléments  qui  se  trouvent  dans  le  sang,  c'est-à-dire  dans 
un  milieu  fortement  albumineux. 

La  double  coloration  du  sang  par  l'éosine  et  le  bleu  de  mé- 
thylène (procédé  employé  par  Metschnikoff)  donne  de  bons  ré- 
sultats pour  l'étude  des  hématozoaires.  Dans  le  sang  d'oiseau  les 
noyaux  des  hématies  se  colorent  fortement  en  bleu.  Dans  le 
sang  paludique  comme  dans  le  sang  des  oiseaux,  les  hémato- 
zoaires prennent  une  teinte  d'un  bleu  beaucoup  plus  pâle  que 
les  noyaux  des  leucocytes,  quelquefois  une  teinte  violacée  due 
évidemment  au  mélange  de  l'éosine  et  du  bleu  de  méthylène 

Les  hématies  altérées  par  la  présence  des  hématozoaires  se 
colorent  moins  fortement  par  l'éosine  que  les  hématies  saines. 

Pour  obtenir  la  double  coloration  du  sang,  on  procède  de  la 
manière  suivante  : 

Le  sang  étalé  en  couche  mince  sur  une  lamelle  couvre- 
objet  est  séché  et  passé  dans  la  flamme  de  la  lampe  à  alcool. 
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Pour  fixer  plus  fortement  les  hématies,  on  peut,  suivant  le 
conseil  de  Roux,  verser  à  la  surface  de  la  lamelle  quelques 
gouttes  d'un  mélange  à  parties  égales  d'alcool  et  d'éther. 
Loi*sque  la  lamelle  a  été  séchée,  on  la  met  dans  la  solution 
aqueuse  d'éosine  pendant  trente  secondes,  on  lave  rapidement 
et  on  sèche.  La  lamelle  est  alors  placée  dans  la  solution  aqueuse 
de  bleu  de  méthylène,  pendant  une  minute  environ;  on  lave, 
on  sèche  et  on  monte  dans  le  baume  de  Canada  après  s'être 
assuré  que  la  double  coloration  a  été  obtenue  dans  de  bonnes 
conditions. 

Les  autres  couleurs  d'aniline  donnent  des  résultats  beau- 
coup moins  satisfaisants. 

Dans  l'étude  du  sang  paludique  et  surtout  dans  l'étude  du 
sang  qui  a  été  desséché  et  soumis  à  l'action  de  différents  réactifs 
il  faut  tenir  grand  compte  des  altérations  accidentelles,  et  ne 
pas  s'exposer  à  confondre  ces  altérations  avec  celles  qui  sont 
caractéristiques  de  la  présence  des  hématozoaires. 

Ehrlich  et  Foà  ont  constaté  que  dans  certains  cas  les  héma- 
ties normales  desséchées  et  colorées  par  le  bleu  de  méthylène 
montraient  des  taches  bleuâtres  ou  des  granulations  colorées 
par  le  bleu  de  méthylène. 

Celli  et  Guarnieri,  qui  signalent  cette  cause  d'erreur  {Annali 
diagricolturay  1889),  ont  essayé  de  colorer  le  sang  frais,  à  sa 
sortie  des  vaisseaux,  avec  du  bleu  de  méthylène  dissous  dans 
du  sérum  provenant  d'épanchements  séreux  ;  la  coloration  des 
éléments  parasitaires  se  fait  lentement,  il  faut  laisser  la  pré- 
paration pendant  une  heure  ou  même  trois  heures  dans  la 
chambre  humide. 

D'après  Celli  et  Guarnieri,  les  corps  amiboïdes  colorés  de 
cette  manière  montrent  un  espace  central  clair  dans  lequel  se 
trouvent  un  ou  deux  corpuscules  plus  fortement  colorés;  la 
partie  périphérique  se  colore  assez  vivement. 

Dans  ce  procédé  comme  dans  le  procédé  par  dessiccation  il 
existe  des  causes  d'erreur;  le  séjour  prolongé  dans  le  sérum 
coloré  et  dans  la  chambre  humide  peut  très  bien  donner  lieu 
à  des  altérations  des  éléments  normaux  ou  parasitaires. 

Essais  de  culture,  —  Lorsqu'on  recueille  du  sang  avec  pu- 
reté chez  un  paludique,  après  s'être  assuré  de  la  présence  des 


DES  HÉMATOZOAIRES  DU  PALUDISME.  31 

hématozoaires,  et  qu'on  en  dépose  quelques  gouttes  dans  du 
bouillon,  sur  de  la  gélatine,  de  la  gélose  ou  de  la  pomme  de 
terre,  on  constate  au  bout  de  quelques  jours  que  le  bouillon 
est  resté  limpide  et  qu'il  ne  s'est  produit  aucune  colonie  sur 
les  milieux  solides,  alors  même  que  ces  milieux  ont  été  main- 
tenus dans  Tétuve  à  des  températures  de  37*  à  40**. 

Les  milieux  ordinaires  ne  réussissant  pas  pour  la  culture 
des  hématozoaires  du  paludisme,  on  devait  espérer  que  ces 
parasites  pourraient  du  moins  se  cultiver  dans  le  sang. 

Les  tentatives  que  j'ai  faites  dans  ce  sens  n'ont  donné 
jusqu'ici  que  des  résultats  négatifs.  Un  de  ces  essais  de  culture 
des  hématozoaires  dans  le  sang  pur  maintenu  à  la  tempéra- 
ture de  38°  a  été  fait  par  M.  Roux  dans  le  laboratoire  de 
M.  Pasteur,  c'est-à-dire  dans  les  conditions  les  meilleures. 

Un  moyen  très  simple  d'essayer  cette  culture  dans  le  sang 
consiste  à  recueillir  une  goutte  de  sang  paludique  avec  pureté 
sur  une  lamelle  couvre-objet  qui  est  placée  sur  une  de  ces 
lames  excavées  qui  servent  à  l'étude  des  microbes  en  goutte 
suspendue;  les  lamelles  de  verre  ont  été  au  préalable  stéri- 
lisées à  la  flamme.  Un  peu  de  vaseline  interposée  entre  les 
bords  des  lamelles  empêche  la  dessiccation;  pour  plus  de 
sûreté,  la  préparation,  dans  l'intervalle  des  examens,  peut  être 
laissée  dans  la  chambre  humide. 

Il  faut  avoir  soin,  lorsqu'on  recueille  la  goutte  de  sang  sur 
la  lamelle  couvre-objet,  de  l'étaler  un  peu  :  les  éléments  para- 
sitaires ne  sont  visibles  en  effet  que  sur  les  points  où  la  couche 
de  sang  est  très  mince  et  principalement  sur  les  bords.  J'ai 
pu  conserver  ainsi,  pendant  dix  jours  et  plus,  des  préparations 
de  sang  paludique  dans  lesquelles  je  distinguais  des  éléments 
parasitaires  au  milieu  des  hématies  à  peine  altérées.  Il  m'a 
semblé  une  fois  que  les  corps  amiboïdes  pigmentés  avaient 
augmenté  de  nombre,  mais  ce  n'était  là  peut-être  qu'une  illu- 
sion qui  pourrait  s'expliquer  par  ce  fait  que  les  hématies  deve- 
nues plus  pâles  laissaient  mieux  voir  les  éléments  parasitaires. 

Depuis  que  j'emploie  ce  mode  d'examen,  je  n'ai  eu  mal- 
heureusement que  très  peu  d'occasions  d'étudier  du  sang  palu- 
dique; il  y  a  là  des  recherches  à  poursuivre,  il  est  possible 
qu'en  examinant  avec  soin  du  sang  paludique  en  goutte  sus- 
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pendue  et  en  maintenant  la  préparation  à  une  température 
de  38°  avec  la  platine  chauffante,  on  réussisse  à  suivre  les  trans- 
formations du  parasite  et  à  établir  plus  exactement  qu'on  n'a 
pu  le  faire  jusqu'ici  les  relations  qui  existent  entre  ses  diffé- 
rentes formes. 

Essais  (ïmoctilation  aux  animaux,  —  La  plupart  des  vété- 
rinaires sont  d'accord  pour  nier  l'existence  du  paludisme  chez 
les  animaux  (Verheyen,  art.  Fièvres  interm.  Dictionn,  de  méde- 
cine vétérinaire  de  Bouley  et  Raynal). 

Certaines  épizooties  ont  été  attribuées  au  paludisme  parce 
qu'elles  avaient  été  observées  dans  des  régions  marécageuses, 
mais  c'est  là  évidemment  une  preuve  tout  à  fait  insuffisante. 
Les  régions  marécageuses  favorisent  la  propagation  de  beau- 
coup de  maladies,  en  dehors  du  paludisme. 

La  cachexie  aqueuse  ou  pourriture,  qui  fait  souvent  de 
grands  ravages  au  milieu  des  troupeaux  qui  paissent  dans  des 
prairies  marécageuses,  n'a  rien  à  voir  avec  la  cachexie  palustre  ; 
on  sait  qu'elle  est  due  à  la  présence  de  distomes  ou  douves 
dans  les  voies  biliaires. 

Obédénare  a  rapporté  au  paludisme  une  épizootie  assez  com- 
mune chez  les  bœufs  dans  la  région  Danubienne,  épizootie  qui 
se  caractérise  principalement  par  de  la  fièvre  et  des  hématuries. 

Babes  a  étudié  récemment  cette  maladie  sous  le  nom  d'Ae- 
moglobinurie  épizootique  du  bétail  {Arch,  /.  path.  Anat.  u. 
PhysioL^  1889);  d'après  lui,  la  maladie  est  causée  par  un  di- 
plocoque  qui  pénètre  dans  les  hématies  et  qui  les  détruit;  les 
diplocoques  se  trouvent  surtout  en  abondance  dans  les  reins, 
ce  qui  explique  la  fréquence  des  hématuries. 

La  présence  des  pentastomes  dans  les  parois  intestinales 
(très  commune  chez  les  bœufs  de  la  région  Danubienne)  favo- 
riserait la  pénétration  des  diplocoques  dans  le  sang. 

Le  diplocoque  décrit  par  Babes  est  évidemment  un  para- 
site très  différent  des  hématozoaires  du  paludisme. 

Lorsque  j'étais  en  Algérie,  j'ai  souvent  demandé  à  des  vé- 
térinaires de  m'envoyer  des  fragments  du  foie  et  de  la  rate 
d'animaux  paludiques;  j'ai  fait  l'examen  histologique  des 
pièces,  en  petit  nombre,  qui  m'ont  été  envoyées  et  je  n'ai  jamais 
constaté  les  lésions  du  paludisme. 
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Nous  avons  vu,  dans  la  première  partie  de  ce  travail,  que 
les  faits  de  paludisme  expérimental  rapportés  par  Klebs  et 
Tommasi-Grudeli,  Ceci  et  Schiavuzzi,  ne  résistaient  pas  à  la 
critique.  En  1883,  à  Gonstantine,  j'ai  essayé  de  provoquer  la 
fièvre  palustre  chez  le  lapin  par  l'injection,  dans  les  veines, 
des  liquides  de  culture  préparés  avec  les  terrains  palustres 
(méthode  de  Klebs,  Tommasi-Crudeli  et  Ceci).  L'injection 
dans  les  veines  de  ces  liquides  ou  de  ceux  qui  sont  recueillis 
directement  dans  les  flaques  d'eau  des  localités  marécageuses, 
provoque  facilement  un  accès  de  fièvre  chez  le  lapin,  mais 
l'accès  ne  se  reproduit  pas,  les  animaux  se  remettent  très  vite 
et,  lorsqu'on  les  sacrifie  au  bout  d'un  temps  plus  ou  moins 
long,  on  n'observe  pas  les  altérations  qui  caractérisent  le  pa- 
ludisme. 

Je  n'ai  pas  été  plus  heureux  dans  mes  essais  d'inoculation 
du  paludisme  aux  lapins  lorsque  je  me  suis  servi,  pour  les  in- 
jections intra*veineuses,  de  sang  recueilli  sur  des  paludiques. 
Nous  avons  vu  plus  haut  que  l'inoculation  du  sang  paludique 
faite  dans  les  vaisseaux  d'un  geai,  avait  donné  également  un 
résultat  négatif,  bien  qu'on  trouve  souvent  chqz  le  geai  des 
hématozoaires  voisins  de  ceux  du  paludisme. 

Le  fait  qu'on  n'a  réussi  jusqu'ici  ni  à  cultiver  le  parasite 
du  paludisme  dans  les  milieux  artificiels,  ni  à  l'inoculer  aux 
animaux,  a  été  invoqué  plus  d'une  fois  par  les  auteurs  qui  con- 
testaient l'existence  de  ce  nouveau  parasite.  L'argument  aurait 
de  la  valeur  s'il  s'agissait  d'un  schizophyte;  mais  les  hémato- 
zoaires du  paludisme  ne  rentrant  pas  dans  cette  classe,  il 
n'y  a  pas  lieu  de  s'étonner  qu'ils  se  comportent  autrement 
que  des  microcoques  ou  des  bacilles.  On  ne  peut  pas  cultiver 
les  filaires  du  sang  de  l'homme  dans  les  milieux  artificiels, 
personne  ne  s'avise  cependant  de  contester  la  nature  parasitaire 
de  la  filariose. 

Nous  possédons  aujourd'hui,  grâce  aux  travaux  des  Pasteur 
et  des  Koch,  une  méthode  excellente  pour  l'étude  des  schizo- 
phytes.  Faut-il  s'étonner  si  cette  méthode  ne  s'appliqne  pas  à 
des  sporozoaires?  Évidemment  non.  A  ces  nouveaux  parasites 
il  faut  de  nouveaux  procédés  d'observation  et  d'expérimenta- 
tion. L'étude  des  hématozoaires  des  animaux  est  tout  indiquée 
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comme  préface  à  celle  plus  difficile  des  hématozoaires  du 
paludisme.  Il  faudra  choisir  des  espèces  qui  se  prêtent  à  Texpé- 
rimentation  et  chez  lesquelles  les  hématozoaires  sont  d'une 
observation  facile  ;  il  sera  particulièrement  intéressant  de  voir 
comment  les  hématozoaires  des  oiseaux,  par  exemple,  si  voi- 
sins de  ceux  du  paludisme,  se  reproduisent  et  se  propagent. 

En  commençant  ce  travail'  j'ai  rappelé  quel  était  en  1879 
l'état  de  nos  connaissances  relatives  à  la  nature  du  paludisme  ; 
on  inclinait  à  croire  à  cette  époque  que  le  parasite  du  palu- 
disme était  un  bacille  et  on  construisait  théories  sur  théories 
pour  expliquer  la  mélanémie  palustre  sans  y  réussir.  Aujour- 
d'hui, il  paraît  démontré  que  l'hématozoaire  polymorphe  dont 
j'ai  donné  les  premières  descriptions  est  l'agent  du  paludisme 
en  môme  temps  que  la  cause  directe  de  la  mélanémie  palustre. 
La  question,  malgré  les  obscurités  qui  existent  encore  sur 
quelques  points,  a  donc  fait  un  grand  pas.  Au  point  de  vue 
de  la  pathologie  générale,  ce  fait  inattendu  qu'un  sporozoaire 
^st  l'agent  d'une  des  makdies  les  plus  importantes  parmi 
celles  qui  figuraient  naguère  dans  le  groupe  des  maladies  in- 
fectieuses, mérite  d'être  relevé;  ce  sporozoaire  pathogène  ne 
restera  probablement  pas  isolé  ;  nous  avons  en  tous  cas  au- 
jourd'hui une  nouvelle  preuve  de  la  variété  des  agents  patho- 
gènes et  du  danger  auquel  on  s'exposerait  en  généralisant  trop 
rapidement  et  en  concluant  de  la  nature  de  quelques-uns  de 
ces  agents  à  celle  des  autres. 


EXPLICATION  DE  LA  PLAN'CHE  I 

Fig.  A. 

DifTércnts  aspects  des  hématozoaires  do  la  tortue  (d'après  Danilcwsky). 

1,  2,  3,  4,  hématies  ronfermant  un  ou  deux  htfmocytozoa  de  petit  volume;  h  côtà 
des  hémocytozoa  qui  forment  des  taches  claires,  on  distin^o  les  noyaux  des 
hf^matics  ; 

5,  6,  les  hémocytozoa  prennent  uno  jorme  allongée  dans  rintéricur  des  hématies, 
on  distinguo  un  noyau  dans  chaque  vermicule  ; 

7,  8,  les  vermiculos,  en  s'accraissant,  se  replient  sur  eux-mêmes; 

0,  10,  H,  12,  yermicules  avec  des  débris  des  hématies; 

1.  Areh»  de  méd,  expér.j  1889,  p.  798. 
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13t  TermicQle  libM;  ' 

14,  Termicole  libre  avec  les  étranglements  qui  se  produisent  dans  la  locomotion  ; 

15,  début  de  segmentation  ;  la  masse  parasitaire  a  Faspect  d'une  framboise; 
10,  cytocyste  avec  ses  embryons  do  parasitée  ; 

17,  cytocyste  écrasé  ; 

18,  embryons  £slciformes  mobiles  avec  étranglements  transversaux. 

Fig.  B. 

Quelques  aspects  des  hématozoaires  des  oiseaux  (d'après  Danilewsky). 

1,  2,  3,  4,  différentes  formes  do  pseudoTacuoles,  c'est-à-dire  hémocytoxoa  A  diffé- 
rentes phases  de  leur  développement  incomplet.  Les  hématies  sont  plas  ou  moins 
déformées,  quelques-unes  renferment  plusieurs  hémocytosoa.  A  cdté  des  hémocy- 
toxoa formant  des  taches  claires  on  distingue  les  noyaux  des  hématies  ; 

5,  psendovermicules  mobiles  renfermant  chacun  un  noyau.  Un  de  ces  pseudo- 
vermicules  montre  un  étranglement  produit  pendant  la  progression  ; 

6,  hématie  avec  cytoxoon  d'où  sYchappent  dos  corps  sptrilliformes  ; 

7,  corps  spirilliformcs  à  un  fort  grossissement  ; 

8,  0,  polimitus  sanguinis  avium  avec  flagella.  A  côté  du  corps. des  polimitns  on 
distingue  encore  les  noyaux  dos  hématies  ;- 

10,  pseudospirilles  ou,  autrement  dit,  flagella,  devenus  libres. 
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II 

UN  MOT   SUR  L'IMMUNITÉ  NATURELLE 

Par  M.  8.  ARLOING 


L'immunité,  c'est-à-dire  l'inaptitude  de  certains  organismes 
à  contracter  telle  ou  telle  maladie  virulente  ou  à  en  ressentir 
gravement  les  effets,  a  donné  lieu  à  un  grand  nombre  d'hypo- 
thèses. Chacune  d'elles,  chronologiquement,  a  eu  les  bénéfices 
d'une  vogue  peut-être  un  peu  irréfléchie.  Cependant,  elles 
n'ont  pas  joui  d'une  pareille  créance  sans  avoir  quelques 
titres  à  celte  faveur.  En  effet,  elles  n'ont  pas  été  purement 
enfantées  par  l'imagination  en  quête  de  nouveautés  ;  elles 
étaient  suscitées  par  des  faits  bien  observés. 

Nous  en  conclurons  que  l'immunité,  envisagée  d  une 
manière  générale,  ne  dépend  pas  d'une  cause  unique.  Le  fac- 
teur essentiel  de  l'immunité  varie  d'une  maladie  ou  d'une 
espèce  à  l'autre.  Parfois  même  l'immunité  est  la  résultante 
d'influences  diverses. 

La  présente  note  à  pour  but  de  montrer  qu'il  peut  y  avoir 
quelque  danger  à  étudier  cette  importante  question  avec  des 
idées  exclusives.  Nous  nous  contenterons,  pour  cela,  d'exa* 
miner  l'immunité  naturelle. 

II 

L'immunité  naturelle,  comme  l'immunité  acquise,  n'est 
point  absolue.  Elle  résulterait,  à  ses  degrés  divers,  soit  de  la 
composition  particulière  des  humeurs,  qui  la  rendrait  impro«-» 
pre  à  la  culture  de  tel  microbe  pathogène,  soit  de  la  tenipéra- 
ture  du  corps,  ou  encore  de  la  texture  des  tissus  qui  feraiei^t 
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de  Torganisme  entier  ou  de  certaines  régions  de  très  mauvais 
milieux  pour  l'implantation  et  la  puUulation  des  germes 
infectieux.  Des  exemples  que  nous  ne  rappellerons  pas,  parce 
qu'ils  sont  présents  à  Tesprit  du  lecteur,  pourraient  être  cités 
à  Tappui  de  chacune  de  ces  interprétations.  Un  peu  plus  tard, 
rimmunité  a  été  attribuée  à  l'exagération  et  jusqu'à  la  spé- 
cialisation d'une  propriété  des  cellules  fixes  ou  migratrices  du 
tissu  conjonctif  ;  nous  voulons  parler  de  la  phagocytose. 

Nous  pensons  que  rimmunité  peut  encore  résulter  simple- 
ment de  l'inaptitude  des  organismes  à  ressentir  les  effets  des  pro- 
duits amorphes  sécrétés  par  les  microbes. 

III 

Une  maladie  jnfectieuse  existe,  nonparce  que  des  microbes 
particuliers  se  sont  introduits  dans  un  organisme  sain,  voire 
même  dans  ses  vaisseaux  et  ses  tissus  ;  mais  parce  que  des 
troubles  fonctionnels  ou  anatomiques  se  sont  établis  sous 
rinfluence  des  sécrétions  que  les  microbes  déversent  au  con- 
tact des  éléments  ou  dans  le  milieu  intérieur.  Ces  deux  sortes 
de  troubles,  coexistants  ou  isolés,  constituent  les  symptômes 
sans  lesquels  la  maladie  ne  saurait  être  reconnue. 

Or,  ces  troubles  révélateurs  dérivent  de  l'impressionna- 
bilité  des  éléments  aux  sécrétions  microbiennes. 

Sans  doute,  la  physiologie  générale  apprend  que  le  proto- 
plasma et  les  éléments  différenciés  de  même  espèce  ont  des 
propriétés  identiques.  La  logique  voudrait  donc  qu'ils  eussent 
le  môme  degré  de  susceptibilité  aux  agents  modificateurs  de 
ces  propriétés.  Mais  l'expérience  a  démontré  que  la  résistance 
des  éléments  anatomiques  aux  modificateurs  de  tous  ordres 
varie  suivant  leur  nature  et  ensuite  suivant  les  espèces  ani- 
males où  on  les  étudie.  La  toxicologie  comparée  nous  en 
fournit  des  preuves. 

En  conséquence,  si  les  éléments  anatomiques  d'un  orga- 
nisme sont  peu  ou  point  sensibles  à  telle  sécrétion  micro- 
bienne, le  microbe  sera  présent,  mais  la  maladie  n'existera  pas. 
L'agent  pathogène  ne  sera  plus  un  parasite  dans  le  sens  rigou- 
reux au  mot,  mais  un  simple  commensal. 
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Nous  allons  résumer  plusieurs  expériences  démontrant 
que  rimmunité  naturelle  de  quelques  espèces  ou  la  faible 
réceptivité  de  certains  animaux  à  un  virus  donné  tiennent 
quelquefois  à  Tindifférence  ou  à  la  tolérance  de  l'organisme 
pour  les  substances  sécrétées  par  les  microbes. 

IV 

!•  Si  on  inocule  le  virus  de  la  péripneumonie  contagieuse 
dans  le  tissu  conjonctif  du  bœuf,  de  la  chèvre,  du  chien,  du 
lapin,  du  cobaye,  le  premier  de  ces  animaux  contracte  une 
énorme  tuméfaction  et  succombe  habituellement  dans  l'es- 
pace de  IS  à  20  jours;  la  chèvre  ne  présente  qu'un  léger  en- 
gorgement éphémère  ;  les  autres  sujets  ne  donnent  localement 
aucune  prise  à  l'inoculation. 

L'organisme  du  bœuf  présente  donc  une  grande  réceptivité 
pour  le  virus  de  la  péripneumonie  contagieuse;  celui  de  la 
chèvre,  une  réceptivité  médiocre;  le  chien,  le  lapin  et  le  co- 
baye possèdent  une  immunité  naturelle  presque  absolue. 

Nous  avons  noté  depuis  plus  d'un  an  [Comptes  rendus  de 
r Académie  des  sciences^  7  mai  1888)  que  le  microbe  de  la  péri- 
pneumonie, le  pneumobacillîis  liquefaciens  bavis,  déverse 
dans  la  sérosité  du  poumon  et  dans  les  bouillons  de  culture 
une  substance  soluble,  précipitable  par  l'alcool,  qui  est  douée 
de  propriétés phlogogène8.Mais,particularité  intéressante,  cette 
substance  ne  développe  son  action  inflammatoire  que  dans  le 
tissu  conjonctif  du  bœuf  et  de  la  chèvre  ;  et  même,  est-il  digne  de 
remarque  que  l'elTet  phlogogène  est  peu  accentué  sur  la  chèvre. 

Autrement  dit,  le  tissu  conjonctif  du  bœuf,  de  la  chèvre, 
du  chien,  du  lapin  et  du  cob^tye  présente,  pour  la  substance 
phlogogène  sécrétée  par  le  pnettmobacilltis  liquefaciens^  des 
degrés  de  réceptivité  ou  d'immunité,,  analogues  à  ceux  qu'il 
offre  pour  le  microbe  même. 

L'aptitude  des  éléments  du  tissu  conjonctif  à  s'enflammer 
au  contact  des  sécrétions  du  pnetimobacillus  donne  donc  la 
mesure  de  la  réceptivité  des  espèces  pour  ce  microbe.  De  plus, 
la  sensibilité  du  bœuf  et  de  la  chèvre  aux  efifets  généraux  du 
bouillon  de  culture  est  analogue  à  celle  que  manifeste  leur 
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tissu  conjonctif;  car,  pour  produire  des  troubles  comparables 
dans  ces  deux  espèces,  il  faut  introduire  dans  lés  veines  de  la 
chèvre  une  dose  7  à  8  fois  plus  grande  que  dans  le  bœuf. 

S""  Voici,  maintenant,  un  nouvel  exemple  établissant  que 
des  organismes  différents  présentent  des  aptitudes  très  varia* 
blés  au  développement  des  effets  généraux  ou  toxiques  des 
matières  produites  par  les  microbes. 

Nous  avons  fait  connaître  ailleurs  {Comptes  rendus  de 
P Académie  des  sciences^  4  et  11  mars  1889)  les  curieux  effets 
locaux  et  les  effets  généraux  du  micro-organisme  que  nous 
avons  nommé  bacillus  heminecrobiopkihts.  A  propos  de  ces 
derniers,  nous  dirons  que  nous  n'avons  pas  encore  trouvé  un 
milieu  vivant,  pourvu  de  toutes  ses  propriétés  physiologiques^ 
où  ce  microbe  puisse  s'implanter  et  se  multiplier  ;  mais  nous 
en  connaissons  où  les  matières  solubles  qu'il  sécrète  détermi- 
nent des  troubles  généraux. 

Si  on  injecte  de  1  à  3  centimètres  cubes  d'une  culture 
complète  dans  la  veine  jugulaire  d'un  mouton,  on  obtient  des 
effets. insignifiants.  La  même  expérience  faite  sur  un  jeune 
agneau  produit  des  effets  alarmants.  En  injectant  5  centimè- 
tres cubes  on  peut  entraîner  la  mort. 

Que  si,  au  lieu  d'injecter  une  culture  complète,  on  injecte 
seulement  les  liquides  débarrassés  des  microbes  par  la  filtra* 
tion  sur  porcelaine,  on  aboutit  au  même  résultat  dans  l'espace 
de  douze  à  quinze  heures.  La  mort  est  précédée  des  symptômes.  < 
suivants  :  accélération  de  la  respiration,  tristesse,  abattement, 
tremblements,  salivation,  rictus,  efforts  de  vomissement,  tym- 
panite,  diarrhée  abondante,  élévation,  puis  abaissement  de 
température. 

L'action  de  la  culture  complète  résulte  donc  de  l'effet  des 
matières  solubles  qu'elle  renferme,  sur  la  plupart  des  systèmes 
de  l'organisme  de  l'agnea^u. 

Or,  il  est  curieux  de  savoir  que  les  mêmes  systèmes  chez 
le  chien  sont  toujours  moins  sensibles  à  ces  matières.  Une 
dose  proportionnelle  à  celle  qui  tue  le  mouton  [enlève  à  peine, 
un  peu  de  gaîté  au  chien.  Une  dose  double  produit  au  bout 
d'une  demi*heure  à  une  heure,  parfois  plus,  quelques  trem- 
blements musculaires  et  des  vomissements* 
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Les  systèmes  organiques  du  cobaye  sont  encore  bien  plus 
indifférents,  car,  après  des  doses  proportionnelles  six  fois  plus 
fortes  que  celles  qui  tuent  l'agneau,  administrées  il  est  vrai 
dans  le  tissu  conjonctif,  le  sujet  ne  manifeste  aucun  trouble 
fonctionnel.  Si  tant  est  que  le  cobaye  puisse  être  rendu  malade 
par  les  sécrétions  du  bacilhis  heminecrobiophiiwy  il  faudrait 
les  lui  administrer  à  doses  très  élevées,  sous  un  petit  volume, 
c'est-à-dire  à  un  état  de  concentration  beaucoup  plus  élevé 
que  dans  le  bouillon  de  culture. 

3*"  Nous  avons  étudié  au  même  point  de  vue  les  produits 
sécrétés  dans  les  bouillons  de  culture  par  le  bacUltisanthrads. 
A  la  dose  de  5  centimètres  cubes  par  kilogramme  de  poids  vif  ^ 
ces  bouillons  filtrés  modifient  peu  l'état  général  des  moutons 
adultes,  mais  troublent  profondément  la  santé  des  jeunes 
agneaux.  Outre  les  changements  subis  par  le  cœur  et  la  respi- 
ration, nous  signalerons  de  la  tympanite  intermittente,  des 
efforts  de  vomissement,  de  la  diarrhée,  et  une  exagération  de 
la  sécrétion  urinaire.  Une  fois,  un  agneau  pesant  14^^^,300 
succomba  le  lendemain  d'une  injection  intra- veineuse  de 
82  centimètres  cubes  de  bouillon. 

Une  dos^  proportionnelle  injectée  dans  les  veines  du 
lapin  entraine  tout  au  plus  un  peu  d'essoufflement  passager. 
La  gaîté  et  les  apparences  d'une  bonne  santé  reviennent  quel- 
ques minutes  après  l'opération.  Une  dose  2,  3,  4  fois  plus  con* 
sidérable  produit  des  sjrmptêmes  si  peu  marqués  que  l'on 
serait  tenté  de  croire  que  le  lapin  est  au-dessus  des  effets 
des  produits  fabriqués  par  le  bacillus  anthracis.  Pourtant  il  n'en 
est  rien.  Avec  une  dose  proportionnelle  8  fois  plus  forte,  on 
détermine  sur  cet  animal  les  troubles  que  nous  avons  observés 
chez  le  mouton.  On  peut  même  le  tuer  avec  ces  produits, 
comme  nous  le  dirons  ultérieurement,  en  les  lui  adminis- 
trant dans  certaines  conditions. 

Si  nous  comparons  ces  résultats  à  nos  connaissances  sur 
la  réceptivité  des  moutons  et  du  lapin  pour  le  bacillus  anthra-- 
dSf  et  sur  la  résistance  que  ces  animaux  opposent  à  l'évolution 
du  sang  de  la  rate,  nous  trouverons  encore  l'occasion  de  faire 
des  rapprochements  intéressants  entre  les  degrés  de  récepti- 
vité ou.de  résistance  naturelles  et  la  susceptibilité  de  l'orga- 
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nisme  aux  effets  des  substances  solubles  d'origine  micro- 
bienne. 

Nous  sommes  d'autant  mieux  disposé  à  accorder  de  Tim-i 
portance  à  ces  faits  dans  l'ordre  d'idées  que  nous  poursuivons, 
que  nous  en  avons  observé  d'autres  qui  cadrent  fort  bien  avec 
certaines  causes  d'immunité  généralement  admises. 

Ainsi,  il  est  très  difficile  d'inoculer  fructueusement  le 
cbarbon  au  chien.  On  y  parvient  cependant  en  injectant  une 
grande  quantité  de  bacilles  dans  le  sang,  comme  l'ont  fait 
M.  Toussaint  et  quelques  expérimentateurs  après  lui.  Lorsque, 
grâce  à  ces  précautions,  l'inoculation  réussit,  la  maladie  est 
aussi  rapide,  la  fièvre  aussi  \i\e  que  chez  le  mouton  dont  la 
réceptivité  pour  le  sang  de  rate  est  considérable. 

Or,  nous  avons  vu  que  les  chiens  étaient  assez  sensibles 
aux  effets  des  sécrétions  du  bacillus  anthracis.  Si  on  introduit 
dans  leurs  veines  une  dose  de  bouillon  de  culture  filtré  double 
de  celle  qui  peut  tuer  un  jeune  agneau,  on  trouble  profondé- 
ment le  cœur  et  la  respiration,  parfois  même  on  provoque  une 
bronchorrhée  sanguinolente. 

Les  éléments  anatomiques  du  chien  sont,  par  conséquent, 
très  sensibles  au  poison  charbonneux.  Si  le  chien  résiste 
habituellement  aux  inoculations,  c'est,  ou  parce  que  les 
bacilles  ne  trouvent  pas  d'emblée  les  conditions  favorables  à 
leur  multiplication,  ou  parce  qu'ils  sont  emprisonnés  et  dé- 
truits par  les  cellules  défensives  de  l'organisme. 


L'inaptitude  des  espèces  ou  des  sujets  à  ressentir  les  effets 
des  sécrétions  microbiennes  doit  donc  entrer  en  ligne  parmi 
les  causes  qui  engendrent  l'immunité  naturelle  contre  les  mala- 
dies infectieuses. 

On  ne  peut  mettre  ce  facteur  de  côté,  dans  la  détermi- 
nation des  causes  d'immunité,  qu'après  avoir  constaté  expéri- 
mentalement l'impressionnabilité  de  l'organisme  aux  produits 
solubles.  Lorsqu'il  intervient,  on  peut,  jusqu'à  un  certain 
point,  mesurer  son  importance. 

Il  résulte  encore  des  considérations  dans  lesquelles  nous 
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venons  d'entrer  qu'un  animal  peut  receler  et  nourrir  un  mi- 
crobe pathogène,  le  disséminer  et  devenir  dangereux  pour  des 
sujets  doués  de  réceptivité  sans  être  malade.  En  d'autres 
termes,  il  peut  être  contagifère  et  contagieux  sans  éveiller  de 
soupçons.  Ces  exemples  mériteraient  d'être  bien  connus,  car 
ils  intéressent  au  premier  chef  Thygiëne  et  la  police  sanitaire. 
Il  est  presque  inutile  d'ajouter  maintenant  que  nous 
sommes  tout  disposé  à  faire  jouer  un  rôle  plus  ou  moins  im- 
portant à  l'accoutumance  des  éléments  aux  produits  solubles 
dans  le  mécanisme  de  l'immunité  acquise. 
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(Planches  II   bt   III) 


INTRODUCTION 

La  maladie  de  Paget  du  mamelon,  est  une  affection  para-' 
sitaire  du  groupe  des  psorosperaioses  cutanées  caractérisée 
par  Tinflammation  chronique  du  mamelon,  de  l'aréole  et  des 
tissus  voisins,  suivie  de  la  formation  d'un  cancer  au  sein. 

Rare  avant  la  ménopause,  cette  affection,  habituellement 
unilatérale,  évolue  avec  lenteur  et  ne  devient  carcinomateuse 
qu'après  plusieurs  années. 

Le  début  des  lésions  se  fait  toujours  av  mamelon.  A  son 
extrémité,  on  constate  de  petites  concrétions  cornées,  ou  de 
petites  croûtes,  au-dessous  desquelles  existe  une  légère  exul- 
cération. Dès  ce  moment  le  mamelon  offre  una  certaine  ten- 
dance à  la  rétraction. 

Progressivement  l'aréole  est  envahie  et  la  lésion  se  carac- 
térise. Elle  constitue,  dans  son  ensemble,  une  plaque  rouge  vif, 
recouverte  de  squames  et  de  croûtes,  tranchant  nettement 
sur  les  parties  voisines.  Un  examen  plus  complet  permet  de 
distinguer  à  côté  les  unes  des  autres  :  des  zones  croûteuses  et 
squameuses;  des  surfaces  exulcérées,  rouge  vif,  brillantes, 
humides,  parfois  finement  mamelonnées;  d'autres,  sèches, 
unies,  rosées,  recouvertes  d'une  très  mince  couche  d'épi- 
derme,  d'apparence  cicatricielle. 

1.  Travail  du  laboratoire  do  la  Faculté  à  Thôpital  Saint-Louis. 
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Ces  diverses  lésions  sont  superficielles.  A  peine  sent-on,  à 
la  pression,  une  légère  induration  papy  racée. 

Les  sensations  de  brûlure  et  démangeaisons  qui  s'y  ajou- 
tent, contribuent  à  donner  à  cette  affection  un  aspect  d'eczéma 
chronique  rouge. 

Mais  dans  les  cas  où  l'analogie  serait  frappante  à  là  surface, 
ce  qui  est  rare,  l'erreur  tomberait  devant  l'étude  de  la  zone 
périphérique. 

,  Le  bord  est  en  effet  caractéristique  ;  ce  n'est  jamais  celui 
de  l'eczéma.  Il  forme  un  léger  bourrelet  rose  qui  se  détache 
nettement  de  la  peau  saine.  A  son  niveau  même,  ou  au  delà, 
sur  une  très  petite  zone,  on  constate  par  fois  de  fines  arborisa- 
tions de  capillaires  dilatés,  parfois  aussi  une  très  légère 
démarcation  sqaamelleuse.  Le  contour  qu'il  constitue,  plus 
ou  moins  arrondi  ou  ovalaire,  fréquemment  irfégulier,  offre 
souvent  une  disposition  polycyclique. 

Par  une  progression  excentrique  lente  et  continue,  après 
l'envahissement  successif  du  mamelon  et  de  l'aréole,  les  lésions 
s'étendent  sur  i^ne  surface  du  sein  plus  ou  moins  large. 

A  une  époque  variable  du  début,  le  mamelon  complète- 
ment rétracté  devient  parfois  le  siège  d'une  ulcération  qui  ne 
tarde  pas  à  être  végétante. 

Parfois,  c'est  dans  la  profondeur  que  la  néoplàsie  débute, 
par  un  noyau  carcinomateux. 

Une  fois  établi,  le  cancer  évolue  plus  rapidement;  sauf  de 
rares  exceptions,  l'infection  ganglionnaire  est  lente  à  se  produire. 

(Nous  renvoyons  aux  moulages  du  musée  de  l'hôpital  Saint- 
Louis  ;  pièces  n"*  il60,  1339,  J355,  représentant  3  des  cas  dont 
nous  avons  pu  faire  l'étude.) 

I 

HISTORIQUE 

C'est  en  1874  que  Paget,  le  premier,  s'appuyant  sur  15  ob- 
servations, appela  l'attention  sur  cette  affection  du  sein,  sans 
en  expliquer  toutefois  la  nature. 

Depuis,  les  auteurs  anglais  et  américains,  par  de  nom- 


48  L.   WICKHAM. 

breux  travaux*,  ont  mis  à  Tévidence  Fentité  clinique  de  la 
maladie  qu'ils  dénomment  Paget's  disease  of  the  ntpple.  En 
France  la  maladie  est  bien  connue  depuis  les  leçons  de  nos 
maîtres  de  l'hôpital  Saint-Louis. 

Mais  l'anatoinie  pathologique  et  la  patbogénie  en  sont 
restées  très  longtemps  obscures.  Les  diverses  examens  histo- 
logiques  de  Goodhart,  de  Thin,  de  Schweinitz,  de  Lassar,  les 
remarquables  mémoires  de  Butlin,  de  Thin  et  de  Duhring  et 
Wile  *  ont  parfaitement  montré  l'aspect  particulièrement  ir- 
régulier de  l'épiderme  malade,  et  l'intensité  des  lésions  in- 
flammatoires dans  le  derme  et  les  conduits  glandulaires. 

La  plupart  pensent  que  le  cancer  a  son  point  de  départ 
dans  les  canaux  galactophores. 

Presque  tous  aussi  affirment  très  nettement  des  rapports 
directs  de  cause  à  effet  entre  les  lésions  superficielles  d'aspect 
eczémateux  et  le  cancer.  Mais  ils  ne  sont  plus  d'accord,  lors- 
qu'il s'agit  d'expliquer  la  cause  môme  de  l'irritation  première 
et  du  passage  de  ce  degré  des  lésions  au  cancer. 

1.  Paobt,  Saint-Barlhol,  HospU,  reports,  1874,  p.  87.  On  disease  of  the  mam- 
mary  ai*eola  preceding  cancer  of  the  mammary  gland.  —  Henry  Morris,  Med, 
chir.  trans.f  LXIII,  p.  37,  1880.  —  Robert  W.  Forrkst,  Communie,  à  la  Soc. 
pat.  et  clin,  de  GlascoWj  mai  1880.  —  Mcjnro,  Glascow  med.  Journ.^  novembre 
1881,  p.  342.  —  Mac  Call  Anderson,  Glose,  med.  journal,  octobre  1882.  — 
Traité  des  maladies  de  la  peau,  1887.  —  Snow,  British  med.  Journal,  16  dé- 
cembre 1882.  —  Shkrwell,  Congrès  de  VAssoc.  dermat.  americ,  29  août  1883. 

—  Radcliffe  Crockbr,  Traité  de  dermatologie,  1888.  —  Jamibson,  Traité  de  der- 
matologie, 1889.  —  Verneuil,  Sem.  méd.,  27  décembre  1883.  —  Brocq,  Analyse, 
critiques.  Anna 'es  de  dsrmat.,  1883  et  1884.  —  Réunion  hebd.  du  jeudi  31  jan- 
vier 1889  à  l'hôpital  Saint-Louis  (Annales  de  dermat,^  mars  1889).  —  Hallopbau, 
Clinique  à  l'hôpital  Saint-Louis,  1888.  —  Vidal,  Clinique  à  l'hôpital  Saint-Louis. 

2.  Henry  Trentham  Butlin,  Lancet,  15  janvier  1876.  —  Med.  chir.  trans., 
janvier  1876, vol.  LIX,p.  107.— Aferf.  chir.  trans.f23  janvierl877,  voL  LX,  p.  153. 

—  GooDHART,  Histologie  d'un  cas  de  Henry  Morris.  Med.  chir.  trans.,  LXIII, 
p.  37.  —  George  Thin,  Trans.  of  the  pathol.  society  of  London,  15  mars  1881. 
p.  218  (on  the  connection  between  disease  ofthe  nipple,  and  areola,and  tumours, 
ofthe breast).  —  The  British  médical  Jou7*nal,ii  mai  1881,  p.  760  et  21  mai  1881, 
p.  798.  Malignant  papillary  dermatilis  of  the  nipple,  and  the  breast  tumours 
with  vhich  it  is  found  associated. —  Clin.  soc.  trans.  Vol.  XIV.  p.  222  (examen 
d'une  pièce  de  Lawson).  —  Duhrino  and  Wile,  Amer.  Jo:irn.  of  med.  sciences. 
July  1884,  article  X.  (On  the  pathology  of  Paget's  disease  of  the  nipple.)  — 
Lassar,  Soc.  méd.  de  Berlin,  25  février  1885.  — Buscn,  lAingenbeck's  Archiv. 
Bd.  XXI,  p.  673.  —  J.  Darier,  Sur  une  nouvelle  forme  de  psorospermose  cuta- 
née ou  maladie  de  Paget.  Soc.  de  biologie,  13  avril  1889.  —  Louis  Wickham, 
Congi^s  international  de  dermatologie.  Séance  du  8  août  1889.  Anatomie  pafho- 
logigue  et  nature  de  la  maladie  de  Paget,  —  Raymond,  Progrès  médical^  7  et 
21  sept.  1889.  Bulletin, 
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Henry  Tfentham  Butlin,  chirurgien  de  Saint-Barthol. 
hospit.f  dans  un  travail  histologique  de  1876  (le  premier  qui  ait 
été  fait),  conclut  à  la  nature  eczémateuse  des  lésions  de  surface, 
qui  constitueraient  le  premier  stade  de  la  (maladie.  Il  s'ensui- 
vrait une  irritation  et  une  prolifération  dans  les  conduits  gar 
lactophores.  Les  parois  glandulaires  finiraient  par  se  rompre, 
d'où  résulterait  l'infiltration  des  tissus  voisins  par  les  cellules 
épithéliales. 

Butlin  explique  la  végétation  intra-canalicu laire  par  la  mul- 
tiplication endogène  des  cellules,  et,. chose  curieuse,,  on  recon- 
naît, dans  les  dessins  qu'il  donne  de  cette  multiplication  parti- 
culière, des  formes  du  parasite  de  la  maladie  de  Paget. 

George  Thin,  en  1881,  établit  que  cette  affection  n'est  pas 
un  eczéma.  L'interprétation  qu'il  donne  des  diverses  lésions  est 
inattendue  et  fait  école.  Il  pense  que  la  néoplasie  cancéreuse 
résulte  d'un  développement  anormal  primitif  de  l'épilbélium 
des  canaux  excréteurs  et  que  l'affection  cutanée  est  consécu- 
tive à  une  extension  du  processus  qui,  des  orifices  extérieurs 
des  conduits,  gagne  la  zone  papillaire  environnante.  Cette 
«  dermatite  papillaire  maligne  »  se  développe  sous  l'influence 
de  l'irritation  causée  par  une  matière  possédant  des  propriétés 
corrosives  qui  s'échappe  de  l'orifice  des  canaux.  Les  lésions  de 
Tépiderme  consisteraient  simplement  en  des  degrés  variables 
de  dégénérescence. 

Duhring  et  Wile  sont  d'accord  avec  Thin  pour  rejeter  la  na- 
ture eczémateuse  de  la  maladie  de  Paget,  mais  ils  n'acceptent 
pas  sa  théorie  de  la  dermatite  papillaire  maligne.  L'affection 
débuterait  par  Tépiderme  et  consisterait  en  une  prolifération 
anormale  et  en  une  dégénérescence  de  mauvaise  nature  du 
rete  Malpighii —  d'où  l'aspect  très  irrégulier  et  bien  particulier 
An  corps  muqueux.  Par  continuité,  l'altération  se  propagerai* 
au  revêtement  épithélial  des  conduits  galactophores.  A  un 
moment,  la  prolifération  intense  intra*canaliculaire  détermi- 
nerait la  rupture  des  parois  et  les  cellules  épithéliales  répan- 
dues dans  les  tissus  voisins  marqueraient  le  début  du  cancer. 
On  le  voit,  Duhring  n'indique  pas  la  raison  première  de  cette 
dégénérescence  particulière  de  Tépiderme.  Il  pense  qu'il  s'agit 
bien  là  d'une  affection  spéciale. 
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En  résumé,  plusieurs  hypothèses  avaient  été  émises,  relati- 
vement à  la  nature  de  la  maladie  de  Paget.  Pour  les  uns,  il 
s'agissait  simplement  d'un  eczéma  chronique  suivi  d'épithé- 
liomâ  selon  la  théorie  du  locus  minoris  resistentiœ.  Pour 
d'autres,  c'était  un  épithélioma,  dès  le  début,  suivant  un  type 
spécial.  Duhring  en  faisait  une  maladie  de  nature  indéterminée. 
Enfm  Thin  et  ses  partisans  voyaient  dans  cette  affection  une 
dermatite  papillaire  maligne. 

Il  ressort  de  ces  diverses  hypothèses  que  la  question  de  na- 
ture était  restée  pendante. 

Elle  vient  d'être  récemment  élucidée  par  une  découverte  qui 
du  mè)[ne  coup  a  permis  d'expliquer  certaines  lésions  jusque-là 
fort  obscures. 

Dans  la  séance  du  13  avril  1889,  de  la  Société  de  biologie, 
M.  Darier,  chef  du  laboratoire  de  la  Faculté  à  l'hdpital  Saint- 
Louis,  a  pu  démontrer  que  la  maladie  de  Paget  du  mamelon 
est  due  à  des  parasites  de  l'ordre  des  sporozoaires,  du  groupe 
des  psorospermies. 

Voici  les  passages  principaux  de  sa  communication  : 

«  Si  Ton  prend,  au  niveau  de  la  surface  malade,  des  squames 
épithéliales  et  qu'après  les  avoir  dissociées  en  lambeaux  dans 
une  goutte  d'eau,  ou  mieux  dans  la  solution  iodée,  on  les  porte 
sous  le  microscope,  on  constate,  sans  autre  préparation,  l'exis- 
tence, au  milieu  des  cellules  épithéliales  et  souvent  dans  leur 
intérieur  même,  de  corps  ronds  entourés  d'une  membrane  ré- 
fringente à  double  contour  »  (fig.  14). 

«  Le  diamètre  des  corps  ronds  est  un  peu  variable.  Il  est  gé- 
néralement supérieur  à  celui  des  cellules  épithéliales  norma- 
les, de  sorte  que  les  cellules  qui  les  contiennent  sont  plus  ou 
moins  distendues.  La  membrane  contient  une  masse  de  proto- 
plasma granuleux,  qui  est  quelquefois  rétractée,  ou  plus  sou- 
vent, au  lieu  d'une  masse  unique,  deux  ou  un  plus  grand 
nombre  de  corpuscules.  On  peut  avoir  sous  les  yeux  une 
coque  remplie  de  grains  très  nombreux.  La  présence  de  ces 
corps  dans  les  squames  est  caractéristique  de  la  maladie  de 
Paget  et  Ton  ne  trouve  rien  de  pareil  dans  les  affections  qui 
pourraient  être  confondues  avec  elle. 

cr  Les  caractères  qui  leur  appartiennent  sont  suffisants  pour 
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affirmer  quil  s'agit  de  psorospermies  ou  coccidies,  c'est-à-dire 
d'animaux  unicellulaires  de  la  classe  des  sporozoaires. 

«  Les  différents  états  sous  lesquels  je  les  ai  rencontrés 
correspondent  assez  bien  aux  stades  d'évolution  des  coccidies 
en  généra].  Ils  paraissent  être  d^abord  formés  d'une  masse  de 
protophtsma,  munie  ou  non  d'un  noyau,  qu'il  est  fort  difficile 
de  distinguer  des  cellules  épithéliales,  si  ce  n'est  par  l'absence 
des  filaments  d'union  ;  bientôt  cette  masse  s'entoure  d'une 
membrane  à  double  contour  et  le  protoplasma  subit  une  seg- 
mentation d'où  résulte  la  formation  de  corpuscules  nombreux  ; 
l'organisme  se  présente  alors  sous  l'aspect  d'un  kyste  sporifère. 

c(  Ces  parasites  se  trouvent  à  tous  les  étages  de  l'épiderme 
et  dans  ses  prolongements  qui  constituent  le  canal  excréteur 
des  glandes  sudoripares  et  les  canaux  gaiactopbores. 

«  L'épithélioma  du  mamelon  est  formé  de  lobes  et  de  boyaux 
irréguliers  ;  au  milieu  des  cellules  épithéliales  qui  les  consti- 
tuent, se  voient  de  nombreuses  coccidies  à  des  degrés  divers 
de  développement. 

«Les faits  qui  précèdentmesemblentimportants.  Ils  démon- 
trent d'abord  que  la  maladie  de  Puget  est  une  affection  parasi- 
taire, une  forme  de  psorospermose.  Ils  permettent  ensuite  d'en 
faire  très  facilement  le  diagnostic,  et  cela  par  le  seul  examen 
microscopique  de  squames  détachées  de  la  surface  malade.  » 

Les  descriptions  que  nous  pourrions  donner  du  parasite  à 
ses  divers  stades  d'évolution  d'après  nos  recherches,  corres- 
pondent en  tous  points  à  celles  que  nous  venons  de  rappeler. 
On  peut  voir,  sur  nos  planches,  des  exemples  de  parasites  vé- 
ritablement démonstratifs.  Nous  n'aurons  donc  que  peu  de 
chose  à  dire  au  sujet  des  psorospermies  (fig.  3,  4,  5,  6,  7, 
8,12,13,14,15). 

II 
ANATOMIE  PATHOLOGIQUE 

Avec  la  découverte  de  Darier,  la  maladie  de  Paget,  autre 
fois  si  obscure,  a  fait  un  pas  décisif. 

Il  devenait  donc  utile,  avec  ces  nouvelles  données,  de  re- 
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prendre  Thistoire  nosologique  de  ralTection,  de  discuter  Tin- 
terprétation  nouvelle  qu'il  faut  donner  aux  lésions  histolo- 
giques,  et  d'établir  leurs  rapports  exacts  avec  les  parasites. 
C'est  la  t&che  que  nous  nous  sommes  proposée. 

Nos  recherches  reposfent  sur  six  cas.  Quatre  sont  dus  à  Tobli- 
geance  de  nos  chers  maîtres  M.  Vidal  et  M.  Hallopeau.  Notre 
ami  et  collègue,  M.  Vaquez,  nous  a  fourni  les  pièces  d'un  cin- 
quième cas.  Le  sixième  appartient  à  M.  Darier.  Sauf  dans  ce 
dernier,  où  il  ne  s  est  agi  que  d'une  biopsie,  les  pièces  des  cinq 
autres  cas  ont  été  obtenues  en  entier  par  amputation. 

Parmi  les  divers  liquides  de  fixation  qui  ont  été  employés, 
tels  que  le  bichromate  de  potasse,  l'acide  picrique,  l'alcool 
absolu,  l'alcool  à  36"*,  et  l'acide  osmique,ce  sont  très  manifes* 
tement  le  bichromate  de  potasse  et  l'acide  picrique  qui  nous 
ont  donné  les  meilleurs  résultats. 

LÉSIONS    DE    SURFACE 

Pour  la  clarté  du  sujet,  il  importe  de  décrire  séparément  les 
lésions  de  surface  et  le  cancer.  Celui-ci  peut  ne  survenir  que 
plusieurs  années  après  le  début  de  l'affection,  et,  comme  dans 
une  de -nos  observations,  on  peut  se  trouver  en  présence  d'une 
maladie  de  Paget,  bien  établie,  recouvrant  même  une  ^andô 
partie  du  sein,  sans  qu'on  y  voie  la  moindre  trace  de  néoplasie. 

Nous  diviserons  ce  premier  paragraphe  des  lésions  super- 
ficielles en  deux  parties.  Les  altérations  s'offrent  en  effet  au 
microscope  sous  deux  états  distincts  par  un  degré  d'irritation 
plus  ou  moins  accentué.  Nous  les  désignerons  sous  le  nom  dcr 
premier  et  deuxième  degrés  de  la  maladie  de  Paget*  Cette  dis^ 
tinction  est  d'autant  plus  légitime  qu'elle  répond  à  deux  états 
macroscopiques  très  nets  :  les  zones  squameuses  et  les  zones 
exulcérées. 

Premier  degré  de  la  maladie  de  Paget.  —  C'est  au  bord 
même  de  la  plaque  malade  (fig.  1)  à  la  zone  d'envahissement 
que  se  trouve  le  meilleur  exemple  de  ce  premier  stade.  Les 
lésions  sont  ici  particulièrement  instructives.  Les  coupes  mon- 
trent une  élévation  extrêmement  brusqué  et  un  éjpaississement 
considérable  de  l'épiderme,  ce  qui  concorde  fort  bien  avec  lé 
léger  bourrelet  périphérique  qu'on  retrouve  sur  le  vivant. 
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Mais  on  est  surtout  frappé  de  la  présence  de  nombreuses 
psorospermies  aux  divers  étages  de  la  couche  de  Malpighi; 
L'abondance  des  parasites  dans  cette  zone  d'envahissement 
est  caractéristique.  Les  corps  ronds  qui  les  représentent 
offrent  des  dimensions  variant  du  volume  de  une  à  plusieurs 
cellules  de  Malpighi  et  se  distinguent  clairement  des  éléments 
voisins.  Ils  se  présentent  aux  divers  stades  de  leur  évolution, 
quelques-uns  offrent  un  enkystement  parfait,  la  plupart  ont 
des  contours  irréguliers  et  moins  nets.  Autour  des  psorosper- 
mies, les  cellules  malpighieunes  sont  un  peu  tassées,  mais  ne 
présentent  pas  d'altération  de  structure  (fig.  4,  6,  7,  8);  elles 
sont  parfaitement  saines,  et  n'offrent  nulle  part  de  vésicula- 
tion  ou  de  dégénérescence.  Leur  nombre  est  seulement  aug- 
menté, ce  qui  épaissit  Tépiderme  de  moitié  environ.  Les  pro- 
longements interpapillairessontallongés  ;  signalons  la  présence 
de  quelques  cellules  migratrices  isolées  et  dans  la  couche 
cornée  une  tendance  à  la  desquamation  qui  se  manifestera 
plus  complètement  aux  régions  plus  malades.  Quant  au  derme, 
il  est  enflammé.  Les  papilles  allongées  et  un  peu  élargies 
offrent  des  capillaires  dilatés  et  quelques  cellules  embryon- 
nidres.  Celles-ci  abondent  dans  la  partie  supérieure  du  cho^ 
rion  et  constituent  une  épaisse  couche  inflammatoire.  Dans 
la  profondeur,  les  vaisseaux  du  chorion  sont  dilatés  et  entou- 
rés de  cellules  embryonnaires. 

Ces  lésions  du  premier  degré  de  la  maladie  se  retrouvent 
disséminées  à  toute  la  surface,  tantôt  par  places  assez  étendues, 
tantôt  par  simple  ponctuation.  Sur  un  de  nos  dessins  (fig.  1), 
on  peut  voir  que  l'étendue  de  la  lésion  au  premier  degré  est 
extrêmement  étroite  et  qu'elle  est  contenue  tout  entière  sous 
le  champ  microscopique,  limitée  d'un  côté  par  la  peau  saine, 
de  l'autre  par  une  région  exulcérée  (fig.  i,  F.). 

Quand  la  lésion  au  premier  degré  occupe  une  assez  large 
surface,  la  desquamation  qui  peut  la  recouvrir  est  nettement 
visible.  C'est  en  particulier  dans  ces  squames  fines  qu'on 
retrouve  de  nombreux  parasites. 

Les  diverses  surfaces  au  premier  degré  ne  sont  évidem- 
ment pas  tout  à  fait  identiques  (fig.  2).  Mais  elles  se  ressem- 
blent dans  leurs  principaux  caractères.  Il  y  a  simplement 
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des  différences  de  degi*é  d'inflammation,  formant  transition 
vers  les  points  plus  malades  et  totalement  désorganisés. 

Nous  devons  ajouter  que  les  conduits  glandulaires  dilatés, 
participent  aux  lésions  inflammatoires.  Leur  revêtement  épi- 
thélial  prolifère  et  parmi  les  cellules  qui  les  remplissent  on 
retrouve  de  nombreuses  psorospermies  (fig.  9). 

L'ensemble  de  ces  lésions  montre  que  le  parasite  n'y  a  pas 
encore  déterminé  une  réaction  aussi  vive,  qu'aux  points  exul-- 
cérés  qui  constituent  pour  nous  le  deuxième  degré  de  la  mala- 
die de  Paget. 

Deuxième  degré  de  la  maladie  de  Paget  (fig.  1,  F).  —  La 
couche  cornée  et  les  couches  supérieures  du  corps  muqueux 
n'existent  plus.  Il  ne  reste  à  Tépidermo  que  deux  ou  trois  ran- 
gées de  cellules,  très  altérées  dans  leur  forme  et  leur  struc- 
ture. On  ne  distingue  plus  la  régularité  de  leur  agencement. 
Elles  sont  augmentées  de  volume,  présentent  une  masse 
nucléaire  assez  accentuée,  et  ont  perdu  leurs  filaments  d'union. 
Ici  encore  les  psorospermies  abondent.  (Le  siège  des  parasites, 
assez  fréquent  dans  la  couche  .basale  ou  génératrice  du  corps 
muqueux,  comporte  une  signification  importante  ;  il  permet 
d'expliquer  cette  destruction  même  de  l'épiderme.)  La  limite 
inférieure  du  corps  muqueux  ne  se  distingue  presque  plus.  Les 
papilles  sont  en  parties  effacées,  et  dans  le  corps  papillaire  il 
existe  une  couche  épaisse  de  cellules  embryonnaires  qui  au 
niveau  de  l'épiderme  se  mêlent  aux  cellules  malpighiennes. 
Dans  le  chorion  très  épaissi,  les  vaisseaux  dilatés  sont  entourés 
d'épais  manchons  de  cellules  embryonnaires;  celles-ci  rem- 
plissent la  partie  moyenne  du  derme  qui  offre  à  sa  base  un 
tissu  d'aspect  fibreux  composé  de  faisceaux  transversaux  et 
tous  parallèles  entre  eux,  grêles  et  séparés  par  un  nombre 
considérable  de  cellules  plates  ou  fusiformes. 

Les  glandes  et  leurs  conduits  sont  ici  absolument  bondés 
de  cellules  en  prolifération.  Le  calibre  même  des  conduits  est 
exagéré.  Le  degré  d'inflammation  intense.  Au  milieu  des  cel- 
lules, on  retrouve  toujours  les  parasites  sous  leurs  diverses 
formes. 

Les  surfaces  exulcérées,  d'étendue  assez  large,  sont  sou- 
vent recouveittes  de. croûtes.  Elles  suintent  abondamment, 


ANATOMIB  ET  RATURE  DE  LA  MALADIE  DE   PAGET  DU  MAMELON.        55 

présentent  une  coloration  rouge  vif  et  sont  fréquemment  dou- 
loureuses^au  contact. 

Parfois  ces  surfaces  d'exulcération  n'offrent  qu*une  très 
petite  étendue  et  se  présentent  sous  la  forme  de  petits  points 
déprimés  au  milieu  d'espaces  au  premier  degré.  La  différence 
d'épaisseur  de  Tépiderme  aux  deux  degrés  de  la  maladie 
explique  Taspect  grenu  que  présente  la  surface  dans  quelques 
cas. 

La  désorganisation  que  nous  venons  de  décrire  nous 
mène  aux  proliférations  accentuées,  à  Tépithélioma  qui  con- 
stitue pour  nous  le  troisième  degré  de  la  maladie  de  Paget. 
Nous  allons  en  aborder  Tétude.  Mais  avant,  nous  devons  si- 
gnaler quelques  particularités. 

Un  des  caractères  principaux  de  la  maladie  que  nous  étu- 
dions est  la  rétraction  précoce  du  mamelon.  Elle  est  due, 
comme  Ta  remarqué  notre  cher  maître,  M.  Vidal,  à  d'épaisses 
travées  conjonctives  qui  indiquent  un  certain  degré  de  sclé- 
rose. 

Points  de  régénérescence.  —  En  dehors  des  régions  squa- 
meuses et  exulcérées  croûteuses,  on  trouve  sur  le  vivant  des 
surfaces  plus  lisses  et  unies,  moins  rouges,  plutôt  roses,  et 
assez  souples.  Nous  croyons  en  avoir  trouvé  l'explication  sur 
nos  coupes. 

Elles  nous  ont  montré  des  points  où  l'inflammation  intra- 
dermique, d'une  intensité  égale  à  celle  des  lésions  du  premier 
degré,  correspond  à  un  épiderme  relativement  sain,  augmenté 
de  volume,  il  est  vrai,  présentant  des  prolongements  interpa- 
pillaires  accentués,  quelques  cellules  migratrices,  mais  n'of- 
frant que  fort  peu  de  psorospermies.  Les  lésions  paraissent  se 
réduire  ici  simplement  à  l'existence  d'une  couche  de  cellules 
embryonnaires  dans  le  corps  papillaire.  Il  faut  voir  dans  cet 
état,  qu'on  ne  pourrait  expliquer  sans  la  théorie  parasitaire, 
une  régénérescence  due  à  la  réaction  des  tissus  vis-à-vis  des 
psorospermies  qui  se  sont  peu  à  peu  éliminées.  Ce  sont  des 
points  relativement  en  voie  de  guérison,  pseudo-cicatriciels. 
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CANCER 


Ou  troisième  deg7*é  de  fa  maladie  de  Paget.  —  Le  cancer* 
peut  débuter  dans  Tépiderme  (fig.  10)  ou  dans  les  glandes  et 
leurs  conduits  (fig.  9).  Dans  Tépiderme,  les  cellules  qui  ont 
perdu  leur  forme,  leur  agencement  régulier  et  leurs  filaments 
d'union,  se  modifient  plus  complètement  et  se  présentent  sous 
Taspect  de  petites  masses  protoplasmiques  irrégulières.  Dans 
cet  état  de  cellules  atypiques,  revenues  à  leur  forme  embryon- 
naire, elles  prolifèrent  largement  et  peuvent  envoyer  dans  le 
derme  des  prolongements  épithéliaux.  Dans  les  glandes,  sous 
Finfluence  de  la  prolifération  active,  les  parois  se  rompent  et 
le  tissu  conjonctif  est  envahi. 

Quel  qu'ait  été  son  point  de  départ,  une  fois  établi,  Tépi- 
théliome  offre  des  caractères  importants.  Il  revêt  toujours  le 
type  pavimenteux,  mais  sa  forme  varie,  comme  Ta  remarqué 
M.  Vidal;  tantôt  il  est  lobule  (fig.  H)  mais  sans  globes  épider- 
miques,  tantôt,  au  contraire,  il  présente  la  variété  alvéolaire 
ou  tubulée  (fig.  9). 

Mais  nous  appelons  tout  particulièrement  l'attention  sur 
les  faits  qui  suivent  : 

A  un  fort  grossissement^  ici  encore,  de  même  que  dans  les 
lésions  superficielles  et  glandulaires,  au  début  et  à  des  périodes 
plus  avancées  de  la  maladie,  ici  encore  on  retrouve,  dans  ks 
lobes  et  les  tubes  épithéliaux,  des  psorospermies  bien  évidentes, 
nettement  enkystées  (fig.  12  et  13)  ;  et  à  un  examen  plus  com- 
plet, on  reconnaît  les  diverses  formes  inférieures  des  coccîdies. 
Le  parasite  semble  donc,  dans  la  maladie  de  Paget,  avoir  pré- 
sidé à  l'évolution  des  diverses  lésions,  même  à  l'évolution  de 
l'épithéliome. 

Ce  fait  soulève  une  question  très  discutée  de  la  pathologie, 
celle  de  la  nature  parasitaire  du  cancer. 

Nous  ferons  remarquer  aprèsM.Darier(et  nous  renvoyons 
à  ce  sujet  à  son  remarquable  mémoire  sur  la  psorospermose 


1.  Il  va  sans  dire  quo  nous  n*avons  en  vue  ici  que  la  forme  de  cancer  qui 
complique  la  maladie  de  Paget. 
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végétante  folliculaire^  que,  dans  cette  dernière  maladie,  sa 
dénomination  même  Findiqae,  il  y  a  végétation;  que,  dans  le 
molluscum  contagiosum  ',  qu'on  tend  à  classer  dans  les  psoro- 
spermoses,  il  existe  une  prolifération  cellulaire,  d'où  le  nom 
d'épithélioma contagieux  donné  par  les  Allemands;  que,  chez 
le  lapin ,  la  psorospermose  des  canalicules  biliaires  accom- 
pagne toujours  une  végétation  évidente,  ressemblant  selon 
Leuckart  à  des  productions  papillomateuses.  Cette  quadruple 
constatation  est  remarquable.  Il  semble  que  toutes  les  lésions 
cutanées  dues  à  des  psorospermies  s'accompagnent  à  divers  de^ 
grés  d 'une  prolifération  épithéliale .  Frappé  de  ces  faits ,  M .  Darier 
et  nombre  d'autres  auteurs  ont  cherché  et  trouvé  sur  d'an- 
ciennes coupes  d'épithéliome  des  psorospermies  évidentes. 
Ainsi,  MM.  Malassez  et  Albarran,  aux  séances  du  23  mars  et 
du  6  avril  1889  de  la  Société  de  biologie,  ont  présenté  deux 
épithéliomes  de  la  mâchoire,  contenant  des  psorospermies 
nombreuses  et  très  nettes. 

Nous-même,  nous  avons  trouvé  des  coccidies  dans  les 
coupes  d'un  épithéliome  du  nez  à  marche  rapide  chez  un  ma- 
lade du  service  de  M.  Vidal. 

De  l'ensemble  de  ces  faits  il  ressort  que  Yhypothèse  de  la 
nature  psorospermique  de  certaines  formes  du  cancer  épithélial 
est  digne  d'être  prise  en  considération.  De  nouvelles  études 
sont  nécessaires  pour  lui  donner  plus  de  valeur. 

En  ce  qui  concerne  la  maladie  de  Paget,  l'influence  des 
psorospermies  sur  le  développement  du  cancer  nous  parait 
très  certaine. 

Psorospermies  de  la  maladie  de  Paget.  —  Quelques  mots 
nous  restent  à  dire  des  parasites  que  nous  avons  rencontrés. 
Leurs  formes  bien  enkystées  des  stades  avancés  (fig.  4,  5,  6^ 
7,  8)  sont  rares,  relativement  à  l'énorme  quantité  de  psoro- 
spermies moins  nettes  qui  infiltrent  les  tissus.  C'est  là,  selon 
toute  vraisemblance,  la  raison  de  l'ignorance  dans  laquelle  on 
est  longtemps  resté  à  leur  égard.  Ces  formes  moins  nettes, 
dont  quelques-unes  ressemblent,  il  est  vrai,  à  des  cellules 

1.  Annales  de  dermatologie ^ixiiWei  1889,  J.  Darier,  1889. 

2.  Du  molluscum  contagiosum  considéré  comme  maladie  parasitaire.  — Thèse 
de  Moreau  (inspirée  par  Darier). 
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épithéliales  altérées,  ont  été  décrites  comme  des  cellules  dé- 
générées, ou  en  voie  de  prolifération  endogène.  Nous  rappe- 
lons que  Butlin  a  fait  dessiner  de  ces  psorospermies,  mais 
qu'il  a  interprété  ces  corps  dans  le  sens  d^une  formation  endo- 
gène. Nous  pensons  que  les  formes  nettes  que  nous  avons  eues 
sous  les  yeux  ne  laissent  aucun  doute  sur  l'interprétation 
réelle  à  donner  à  ces  apparences. 

Nous  avons  essayé  des  inoculations  expérimentales  sur  des 
rongeurs,  mais  sans  obtenir  de  résultats.  L'expérience  a  en 
outre  été  tentée  sur  nous-mêmes.  Après  scarification  de  Tépi- 
derme  sur  un  point  de  l 'avant-bras  droit,  nous  avons  déposé 
et  maintenu  sous  verre  pendant  huit  jours  un  magma  de 
squames  délayées  dans  de  Teau  distillée.  Le  résultat  est  resté, 
là  aussi,  négatif. 

Ces  insuccès  n'ont  pas  lieu  d'étonner.  Balbiani  indique  très 
nettement,  pour  les  psorospermies  bien  connues,  une  difficulté 
très  grande  à  obtenir  des  inoculations  positives  même  faites 
sur  leur  terrain  habituel  de  développement.  Les  psorosper- 
mies de  la  maladie  de  Paget  présenteraient  ce  même  carac- 
tère. Pour  se  développer,  il  leur  faut  des  conditions  toutes 
spéciales  qu'elles  trouvent  peut-être  seulement  au  mamelon  ; 
on  conçoit  qu'en  ce  point  l'inoculation  expérimentale  ne  puisse 
être  tentée.  D'autre  part,  il  est  bien  connu,  par  les  expériences 
de  Retzius,  de  Yidal,  de  Haab  et  de  Csokor,  que  l'incubation 
des  psorospermies  du  molluscum  contagiosum  est  parfois  fort 
longue. 

Les  cultures  de  squames  sur  sable  humide,  préalablement 
stérilisé,  ne  sont  pas  restées  indifférentes.  Au  bout  de  16  jours, 
tandis  que  les  divers  éléments  se  sont  modifiés  par  macéra- 
tion et  ont  perdu  la  netteté  de  leurs  contours,  les  psorosper- 
mies au  contraire  se  sont  parfaitement  conservées.  Leur  pro- 
toplasma s'est  rétracté  au  centre.  La  paroi  kystique  est  restée 
brillante  et  très  distincte. 

Avant  de  terminer,  nous  devons  mentionner  un  fait  de 
quelque  valeur.  Le  traitement  parasi  ticide  a  eu,  chez  une  malade 
de  Darier,  une  certaine  influence.  Après  l'application  de  poudre 
d'iodoforme  et  d'emplâtre  de  Vigo,  la  progression  excentrique 
s'est  arrêtée.  Les  exulcérations  se  sont  en  partie  cicatrisées  ; 
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enfin,  les  squames  autrefois  remplies  de  parasites  n'en  con- 
tiennent presque  plus. 

CONCLUSIONS 

l"*  La  maladie  de  Paget  est  due  à  des  parasites  de  la  classe 
des  sporozoaires,  de  Tordre  des  coccidies  ou  psorospermies. 

i""  Cette  affection  doit,  désormais,  être  classée  dans  le 
groupe  des  psorospermoses  cutanées  proposé  par  Darier,  qui 
contient  déjà  la  psorospermose  folliculaire  végétante  de  Darier 
et  peut-être  le  moUuscum  contagiosum  de  Bateman. 

3*"  Les  psorospermies  infiltrent  l'épiderme  et  ses  prolonge- 
ments. Elles  y  apparaissent  à  leurs  divers  stades  de  dévelop- 
pement, les  formes  moins  avancées  étant  très  difficiles  à 
reconnaître. 

4**  Ce  sont  ces  dernières  formes  qui  ont  toujours  vivement 
préoccupé  les  auteurs.  Ceux-ci  ont  surtout  cherché  à  les  inter- 
préter dans  le  sens  de  cellules  en  dégénérescence  ou  en 
transformation  endogène. 

S""  La  présence  des  parasites  dans  les  tissus  y  détermine 
des  degrés  divers  d'inflammation. 

è""  Le  cancer  qui  survient  toujours  naît  aussi  bien  de  Tépi- 
derme  que  des  glandes  et  de  leurs  conduits. 

7"  Il  revêt  le  type  pavimenteux,  mais  sa  forme  varie.  Il 
peut  être  lobule  ou  tubulé. 

S""  Dans  les  lobes  et  les  tubes  épithéliaux,  on  retrouve 
les  psorospermies  à  leurs  divers  stades. 

9''  Les  parasites  semblent  avoir  dans  la  maladie  de  Paget 

une  influence  directe  sur  le  développement  de  l'épithéliome. 

10^  L'examen  microscopique  des  squames,  qu'on  trouve 

remplies  de  psorospermies,  constitue  un  rapide  et  excellent 

moyen  de  diagnostic. 

H*  Après  l'application  d'iodoforme  et  d'emplâtre  de  Vigo, 
les  lésions,  chez  une  malade  de  Darier,  se  sont  évidemment 
amendées.  Les  parasites  ont  en  grande  partie  disparu  des 
squames. 
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EXPLICATION  DES  PLANCHES  II  ET  III 

Fig.  1  (Obj.  2,  oc.  i,  Verick). 

Vue  d'ensemble  de  la  coupe  d'un  fragment  de  peau  au  bord  des  lésions. 
On  voit  successivement  la  peau  saine,  le  i",  puis  le  2"  degré  de  la  maladie. 

A  A'  peau  saine  ; 

BB'  surélévation  et  épaississement  de  Tépiderme  correspondant  au  léger  bourre- 
let périphérique  qu'on  trouve  sur  le  vivant.  Limite  de  la  zone  morbide;  envahisse- 
ment de  cotte  première  xone  par  les  psorospermies  ; 

ce,  psorospermies  nettes  ; 

DD',  psorospermies  à  des  stades  moins  avancés  de  leur  évolation,  de  formes  très 
variables,  donnent  au  corps  muquenx  une  irrégularité  extrême; 

E,  prolongomont  interpapillairo  ôpaiâ  et  allonfçé; 

F»  exulct^ration,  2*  degré  de  la  maladie  ; 

O,  couche  épaisse  de  cellules  inflammatoires.  Cette  couche  est  à  peine  marquée 
au  point  oh  l'épidormo  commence  à  s'altérer.  Elle  est  extrêmement  épaisse  au-des- 
sous de  Pexulcération. 

Fig.  2  (Obj.  2,  oc.  1). 

Vue  d'ensemble  do  la  coupe  d'un  fragment  de  peau  au  niveau  d'un  point  du 
premier  degré  do  la  maladie.  On  voit  les  psorospermies  siéger  plus  spécialement 
à  la  zone  génératrice  de  l'épiderme. 

AA,  psorospermies.  En  A"  est  une  psorospormie  vidée  ; 

B,  papille  épaisse  et  allongée  ; 

C,  couche  inflammatoire  épaisse,  n'envahissant  pas  le  corps  papiUairo  et  n'occu- 
pant que  la  partie  moyenne  du  derme  ; 

D,  tissu  conjonctif  d'aspect  particulier. 

Fig.  3  (Obj.  7,  oc.  3). 

Raclage  d'épiderme  traité  pendant  quatre  jours  au  bichromate  de  potasse  ; 
puis  dissociation  d'un  fragment.  Deux  cellules  bien  distinctes,  possédant  visi- 
blement leur  noyau,  contiennent  chacune  une  psorospermie. 

A,  kyste  vidé.  Double  contour  très  net; 

B,  kyste  plein.  Le  protoplasma  central  contient  trois  corps  nucléaires  très  distincts. 

Fig.  4.  —  Fig.  5.  —  Fig.  6.  —  Fig.  7.  —  Fig.  8  (Obj.  7,  oc.  i). 

Diverses  formes  de  psorospermies  bien  nettement  enkystées,  vues  dans 
l'épiderme  à  un  fort  grossissement. 

Fig.  4.  —  Contour  A  de  la  cellule  qui  contient  le  parasite.  Noyau  cellulaire  B. 

Fig.  5.  —  La  psorospermie  est  ici  moins  avancée  dans  son  évolution.  Le  proto- 
plasma incomplètement  rétracté  présente  encore  quelques  adhérences  au  kyste,  sous 
forme  de  filaments. 

Fig.  6.  —  Énorme  psorospermie  au  centre  de  laquelle  le  protoplasma  désagrégé 
semble  formé  de  petites  masses  distinctes.  Couche  cornée  de  l'épiderme  en  A. 

Fig.  7.  —  La  cellule  qui  contient  la  psorospermie  est  parfaitement  conservée. 
Noyau  A  refoulé. 

Fig.  8.  —  Psorospermie  énorme  superficielle,  empiétant  dans  la  couche  cornée  A  ; 
B,  noyau  cellulaire  refoulé. 

Fig.  9  (Obj.  0,  oc.  1). 

Vue  d'ensemble  montrant  un  conduit  Iglandulaire  avec  prolifération  épi- 
théliale,  et,  dans  la  profondeur,  des  tubes  épithéliauz.  La  coupe  on  est  oblique. 

A  A',  conduit  glandulaire  ; 

B,  prolifération  épithélialc.  On  y  trouve  des  psorospermies  : 

C,  tubes  épithéliaux. 


ANATOMIE  ET  NATURE  DE  LA  MALADIE  DE  PAGET  DU  MAMELON.    61 

Fig.  10  (Obj.  2,  oc.  3). 
Goupo  d'ensemble  d'un  point  de  l'épiderme  devenant  épithéliomateux. 
AA'A",  psorospennies,  tr&s  bien  dëlimitëos,  dans  lo  corps  muqueax  ; 

B,  transformation  des  cellules  malpighiennes,  lour  prolifération  ; 

C,  un  point  où  l'épithéliomatisation  est  très  manifeste  ; 

D,  couche  épaisse  de  cellules  embryonnaires. 

Fîg.  11  (Obj:  0,  oc.  1). 
Coupe  d'un  noyau  cancéreux  du  mamelon.     . 

A,  épiderme  exulcéré  ; 

B,  zone  inflammatoire; 
ce,  lobes  épitbéliaux. 

Fig.  12  (Obj.  7,  oc.  1). 
Groupe  de  cellules  épithéliomateuses,  pris  d'un  lobe  cpithélial. 

Parmi  elles  on  remarque  une  psorospermie  A  des  plus  caractéristiques  franchement 
contenue  dans  une  cellule  B  dont  le  noyau  C  est  conservé  et  repoussé. 

Fig.  13  (Obj.  7,  oc.  1). 

Groupe  de  cellules  épithéliomateuses,  pris  d'nn  lobe  épithélial,  montrant 
plusieurs  psorospermies,  en  A,  B,  C. 

A,  psorospcrmie  vidée.  Son  double  contour  est  très  évident; 

C,  psorospcrmie  très  nette  par  son  contour  épais  et  arrondi,  contenue  dans  une 
cellule  à  noyau  D  évident. 

Fig.  14  (Obj.  4,  oc.  1). 

Dissociation  d'une  squame  fraîche,  prise  sur  le  vif,  immédiatement  montée 
dans  l'eau,  sans  autre  préparation. 

A,  parasites  disséminés  de  dimensions  très  variables. 

Fig.  15  (Obj.  7,  oc.  3). 
Essai  de  culture  d'une  squame  sur  sable  humide  stérilisé,  au  16«  jour*  - 

A,  une  cellule  avec  'son  noyau  en  D-  contenant  une  psorospcrmie  paraissant  en 
pleine  vitalité  ; 

B,  double  contour  enkysté,  très  net  et  très  réfringent; 

C,  protoplasma  granuleux  contenant  de  gros  grains,  et  rétracté  au  centre. 


RECHERCHES   MORPHOLOGIQUES 
SUR    LE    CHAMPIGNON    DU    MUGUET 

Par  MM.  Gabriel  ROUX  et  Georges  LIN088IBR 


I.  -  REVUE  HISTORIQUE' 

La  maladie  appelée  :  muguet,  blanchet,  millet,  en  langue  française, 
Soor  en  allemand,  est  connue  dès  la  plus  haute  antiquité;  elle  faisait  par- 
tie des  oTouuiTa  a^OuSea  d'Hippocrate  et  constituait  certainement  une 
des  catégories  des  apktœ  albœ,  aphtx  infantum  de  Galien. 

Plus  tard  Sauvage  lui  donna  le  nom  d*aphta  lactamen  et  Bateman 
celui  à'aphta  lactantiûm.^ 

Malgré  l'institution,  en  1786,  d'un  prix  de  1  200  livres  par  la  Société 
royale  de  médecine  pour  TtHude  de  cette  maladie,  et  bien  que  quatre 
mémoires  aient  été  couronnés  sur  six  présentés,  la  cause  véritable  et 
directe  de  cette  affection  ne  fut  pas  mise  en  lumière,  et  le  muguet  resta 
classé  parmi  les  stomatites  pseudo-membraneuses  (Bretonneau,  Blache, 
Guersant,  Lélut,  Yalleix).' 

Ce  fut  en  1839  seulement  que  Langenbeck^  le  premier  reconnut  que 
la  maladie  était  liée  à  l'existence  d'un  champignon,  et,  chose  curieuse  et 
peu  connue  en  France,  ses  observations  ayant  porté  sur  un  typhique, 
il  considéra  l'organisme  qu'il  avait  découvert  comme  pouvant  être  celui 
du  typhus. 

Chez  nous,  c'est  à Berr;  de  Stockholm*  qu'est  attribué  l'honneur  de  la 
découverte  du  parasite  constant  dans  le  muguet.  Cet  auteur,  en  effet, 
est  le  premier  qui  ait  établi  les  rapports  intimes  qui  existent  entre  le 
champignon  et  la  maladie  de  la  bouche  ;  le  premier  aussi,  il  donna 

1.  Ces  recherches,  concernant  le  champipnon  du  muguet,  ont  été  poursuivies 
à  la  Faculté  de  médecine  de  Lyon,  dans  les  laboratoires  do  chimie  médicale  et 
de  clinique  médicale  de  MM.  les  professeurs  Glênard  et  Bondet. 

2.  B.  Lanqenbeck.  Froriep's  Notizen,  1839.  Np.  252. 

3.  Bero.  Soc.  méd.  suédoise,  18^2.  Cité  par  J.  Muellcr,  in  Arch.  f,  Ànat.  w, 
Phys.,  1842,  et  Ueberdie  Schwâmmchen  bel  Kindem  Bremen,  1848. 
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quelques  détails  sur  la  morphologie  de  cet  organisme  inférieur  et,  par 
des  expériences  pratiquées  à  Thôpital  des  enfants  trouvés  de  Paris  et 
de  Stockholm,  démontra  la  transmission  possible  de  l'affection  de  bouche 
à  bouche,  fait  dont  la  priorité  fut  revendiquée  plus  tard,  à  tort  suivant 
les  auteurs  allemands,  par  JuL  Vogel^, 

GEsterlem  (1842),  Gruby  (1842),  Hannover  (1842),  Hœnerkopff  (1843), 
SehmiU  (1852),  publièrent  eux  aussi  divers  travaux  sur  cette  question. 
—  Gruby.  rapprocha  le  microphyte  du  sporotrichum  et  appela  l'affec- 
tion :  aphtaphyte.  Mais  c'est  en  1847,  dans  sa  thèse  inaugurale,  que 
Ck.  Robin*  donna  le  premier,  avec  planches  à  l'appui,  une  bonne  des- 
cription du  champignon  du  muguet,  sans  toutefois  lui  assigner  encore 
une  place  dans  la  classiflcation  botanique  ni  lui  imposer  un  nom. 
Ce  nom  il  ne  tarda  pas'  à  le  lui  donner  (1853)  et  c'est  celui  sous  lequel  il 
est  encore  connu  de  la  plupart  des  médecins  ;  il  le  nomma  :  oïdium 
albicans,  le  rapprochant  ainsi,  dans  le  même  genre,  du  célèbre  parasite 
de  la  vigne  :  V oïdium  Tuckeri,  et  de  l'agent  alors  connu  de  l'altération 
du  lait  :  oïdium  lactis. 

Hausmann^,  en  1870,  partageait  encore  absolument  l'opinion  de  Ro- 
bin; cependant  dès  1868  Quinquaud  ^  discul&ii  cette  classification  etpro- 
posait  de  faire  du  champignon  du  muguet  un  nouveau  genre  qu'il  ap- 
pela ayringospora  et  dont  il  dédia  l'espèce  à  Ch.  Robin  sous  le  nom  de 
S.  Robinii. 

Burckhardi^  au  reste  déjà,  en  1864,  avait  émis  des  doutes  sur  la  lé- 
gitimité du  nom  oïdium,  et  Hallier'^,  en  1866,  avait  proposé  la  dénomi- 
u  ation  de  :  Stemphylium  polymorphum. 

Il  s'écoule  ensuite  un  assez  long  temps  avant  qu'on  s'occupe  de  nou- 
veau du  champignon  du  muguet  {Soorpilz des  Allemands);  mais  à  partir 
de  1877  les  travaux  sur  ce  sujet  s'accumulent  en  grand  nombre. 

De  celte  année (1877)  datent  les  travaux  fondamentaux  de  Grawitz^ 
qui  crut  pouvoir  conclure  de  ses  observations  et  de  ses  expériences  à 
l'identité  de  Voïdium  albicans  de  Robin  avec  le  mycoderma  vini,  et  dont  l'af- 
firmation fut  le  point  de  départ  de  nombreuses  polémiques  qui  durèrent 
plusieurs  années. 

\.  Jul.  VôOBL.  Pilzbildung  bei  Aphlen  Allg,  Zeit,  f.  Chirurg,,  1841.  Nr.  2i 
Icônes  histoL  pathol.,  1843,  lab.  XXI. 

2.  Ch.  Robin.  Des  végétaux  qui  croissent  sur  l'homme  et  les  animaux.  Th. 
Paris,  1847. 

3.  Ch.  Robin.  Hist.  nat.  des  végét.  parasites,  Paris,  1853. 

4.  Hausmann.  Die  Parasilen  der  Weiàiichen  Gescklechtsorgane.  Berlin,  1870. 

5.  QuiNQUAUD.  NouvcUos  recherches  sur  le  mng}iei\{Arch.de  physioL^iH^^). 

6.  BvRCKH AKvr.  Ueôer  Soor  und  den  dieser  Krankheit  eigenthUmlichen  Pilz, 
{Charité  Annalen,  1864). 

7.  H  ALLIER.  Die  pflanzUchen  Parasiten  des  menschlichen  Kôrpers,  Leipzig, 
1866. 

8.  Grawitz.  Zur  Botanik  des  Soors  und  der  Dermatomykosen  [Deutsch. 
Zeitschr,  f.  prakt,  Media. ,  mai  1877.  —  Beitrûge  zur  systematichen  Botanik 
der  pflanzUchen  Parasiten  (VtrcA.  Arch.y  Bd.  LXX. 
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Quoi  qu'il  en  soit  de  Terreur  botanique  commise  par  Grawitz,  erreur 
reconnue  aujourd'hui  par  tout  le  monde  et  par  son  auteur  lui-même, 
il  n'en  est  pas  moins  vrai  que  c'est  à  lui  que  revient  le  mérite  d'avoir  le 
premier  cherché  à  cultiver  le  champignon  du  muguet  à  l'état  pur,  et, 
s'il  n'y  a  pas  réussi,  la  faute  en  est  plutôt  à  la  technique  de  son  époque. 

Cette  assimilation  faite  par  Grawitz  de  Votdium  albieans  avec  le  my- 
codermavini  était  surtout  basée,  outre  ses  expériences  personnelles,  sur 
la  comparaison  de  ses  préparations  avec  les  dessins  d'un  travail  de 
Cienkowski^  ;  et  cependant  il  avoue  lui-môme  que  l'identité  était  loin 
d'être  absolue.  11  reconnaît  enfin  qu'il  existe  pour  le  champignon  du 
muguet  une  forme  levure  (anciennes  conidies  ou  gonidies  des  auteurs; 
anciennes  spores  de  quelques-uns)  et  une  forme  mycélietine ;  il  ajoute 
même  que  certains  filaments,  lorsqu'ils  sont  placés  dans  des  conditions 
défavorables  de  nutrition,  peuvent  transformer  quelques-uns  de  leurs 
bourgeons  latéraux  en  spores  vraies  endogènes  (formes  durables),  les- 
quelles prennent  naissance  dans  des  cellules  ordinairement  rondes,  par 
concentration  de  leur  protopiasma  qui,  d'abord  homogène  et  transpa- 
rent, se  concentre  en  une  boule  très  réfringente  centrale  qui  est  sépa- 
rée de  la  membrane  d'enveloppe  par  une  bande  de  protoplasma  moins 
brillant  granuleux  ou  homogène  tantôt  étroite,  tantôt  large;  et  il  se 
demande  si  cette  bande  joue  un  rôle  dans  l'ouverture  de  la  membrane 
d'enveloppe  au  moment  de  la  germination.  Les  conidies,  ajoute-t-il, 
dans  cet  état  durable,  conservent  longtemps  leur  pouvoir  germinatif, 
et,  après  l'éclatement  de  leurs  parois,  il  se  produit  des  bourgeons  ot  des 
filaments. 

Grawitz  a  évidemment  vu  la  forme  durable  que  nous  décrirons  en 
détail,  mais  il  l'a  considérée  comme  une  simple  transformation  des 
conidies  banales  et  il  lui  attache  si  peu  d'importance  qu'il  ne  la  repré- 
sente même  pas  dans  les  planches  qui  accompagnent  son  mémoire. 

L'action  réciproque  des  milieux  nutritifs  sur  la  forme  du  champi- 
gnon du  muguet  et  de  celui-ci  sur  ces  milieux  de  nature  variée,  et  no- 
tamment ses  propriétés  de  ferment  alcoolique  ont  attiré  l'attention  de 
l'auteur;  mais  on  doit  se  demander  s'il  a  bien  toujours  opéré  avec 
Voidium  albieans  pur;  certaines  de  ses  affirmations  autorisent  à  en  dou- 
ter. Dans  tous  les  cas,  et  pour  donner  une  conclusion  d'ordre  systéma- 
tique, en  1877  Grawitz  considérait  le  champignon  du  muguet  comme 
n'étant  pas  autre  chose  que  le  mycoderma  vini.  Nous  verrons  comment 
plus  tard  il  abandonna  cette  première  opinion.  En  1877  puis  en  1878, 
Rees^,  dont  la  compétence  en  champignons  inférieurs  est  bien  connue, 
reprit  la  question  et  fut  loin  d'arriver  aux  mêmes  résultats  que  Grawitz; 
c'est  ainsi  qu'il  constata  que  la  propriété  de  ferment  était  exceptionnel- 
lement faible  dans  l'organisme  du  muguet,  et  il  ne  put  obtenir  chez 

1 .  CiENKOWSKi.  Die  Pilze  der  Kakmhaut  {Mél.  Mol.  de  VAcad.  imp.  des  sciences 
de  Saint'Pétersôourg,  t.  VIII). 

2.  REES.Ueberden Sooi'pilz^ Sitzunsb.  derphys.  med.  Soc.  zu  E r langen, iulUSll , 
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celui-ci  les  spores  durables  qu'avait  vues  Grawitz,  tandis  qu'au  contraire 
il  vérifiait  en  partie  les  faits  constatés  par  Burckhardtqui  croyait  avoir 
vu  des  sporanges.  11  nie  en  outre  l'identité  du  SoorpUz  avec  le  mycodea^ma 
vini  [Kahm'pilz)  et  en  fait  une  levure  sous  le  nom  de  saccharomyces  al- 
bicans,  nom  accepté  en  France  par  Van  Tieghem. 

Grawitz  ^  avoue  alors  qu'il  ne  peut  pas  apporter  de  preuves  absolu- 
ment certaines  et  définitives  à  l'appui  de  son  opinion  et  Rees  répond^ 
en  démontrant  qu'il  n'existe  pas  de  transformation  du  SoorpUz  en 
Kahmpilz  même  dans  les  conditions  les  plus  favorables. 

On  peut  comme  conclusion  à  cette  discussion  dire  avec  R.Fischl^ 
(Prag.),  auquel  nous  avons  emprunté  de  nombreux  renseignements  bi- 
bliographiques :  Tôt  coptto,  tôt  sentenliœ. 

Kehrer^  en  1883  pense  que  les  sporanges  de  Burckhardt  ne  sont  autre 
chose  que  des  cellules  épithéliales  de  la  cavité  buccale  remplies  de 
formes  levures,  mais  il  accepte  les  idées  de  Grawitz  sur  l'identité  bota- 
nique du  SoorpUz  avec  le  KahmpUz.  Il  étudie  aussi  les  conditions  de 
nutrition  et  de  développement  du  champignon,  et  il  résulte  de  ses 
recherches,  concordantes  avec  celles  antérieures  de  Kosegarten  sur  l'in- 
fluence du  chlorate  de  potasse  et  du  borax  sur  les  organismes  inférieurs, 
(Inaug.  Dissert.  Kiel,  1878),  que  les  substances  employées  pour  combattre 
le  champignon  du  muguet  favorisent  au  contraire  son  développement. 
On  verra  plus  tard  que  nous  sommes  arrivés  à  une  conclusion  absolu- 
ment identique,  et  que  nous  avons  donné  l'explication  bio-chimique  de 
ce  fait  en  apparence  paradoxal.  Ce  même  auteur  enfin  a  pu  suivre  la 
répartition  des  germes  du  muguet  dans  l'atmosphère  des  hôpitaux 
d'enfants  et  noter  l'influence  de  cette  affection  sur  l'état  général  des 
malades  qui  en  sont  atteints. 

Dans  un  premier  mémoire  d'une  extrême  importance  an  point  de 
vue  botanique,  Plaut*,  en  1885,  appliqua  au  champignon  du  muguet 
les  procédés  de  culture  des  bactériologues  modernes  ;  il  put  dissocier 
nettement  la  forme  levure  et  la  forme  mycélienne,  cette  dernière  appa- 
raissant surtout  avec  les  températures  élevées;  mais  il  ne  put  découvrir 
de  véritables  spores.  Se  basant  sur  les  caractères  morphologiques  d'une 
part,  et  d'autre  part  sur  les  résultats  de  l'expérimentation  sur  les  ani- 
maux, il  sépara  complètement  le  champignon  du  muguet  du  mycoderma 
vini  et  identifla  le  premier  avec  la  MonUia  candida  de  Bonorden,  qui, 
semblable  d'abord  à  une  levurb,  forme  du  mycélium  sur  les  substances 

1 .  GRA.WITZ.  Die  SteUung  des  Soorpilzes  in  der  Mycologie  der  Kakmpilze  (  Virch . 
Arch.,  Bd.  LXXlll).  —  Ueber  die  Parasiten  des  Soors^des  Favus  und  llerp,  tons. 
(Virch.  Arch,,  Bd.  CIII). 

2.  RsRS.  Ist  Soor  wid  Kahmpilz  identisch?  {Eàenda,  januar  1878.) 

3.  R.  FiscHL  (Pr^g,).  Die  Entwickelung  und  der  gegenwârtige Stand  unserer 
Kenninisse  ûberden  Soor  (Centralb,  f.  Kinder heilkunde,  !«'  octobre  1887,  n"  16). 

4.  Kehrer.  Ueber  den  SoorpUz,  eine  nied.  (Botan.  Studie,  1883). 

5.  Plaut.  Beitrag.  zursystematischen  SteUung  des  Soorpilzes  in  dei*  Botanik^ 
1885. 
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richeraent  azotées  et  prospère  sur  le  fumier  de  vache  et  de  mouton,  sur 
le  chapeau  en  gomme  qui  coiffe  les  biberons  et  sur  le  lait  de  vache  et  de 
mouton.  Slumpf^,  la  même  année,  cnit  devoir  dissocier  le  champignon 
du  muguet  en  deux  champignons  distincts:  l'un  se  présentant  exclusive- 
ment sous  la  forme  levure,  et  l'autre  sous  la  forme  filamenteuse,  tous 
deux  liquéfiant  la  gélatine.  Ce  dernier  caractère  nous  fait  penser  que  ni 
Tuno  ni  l'autre  n'appartenaient  au  saccharomyces  albicans  au  moins  à 
Tétat  pur,  cet  organisme  ne  liquéfiant  en  effet  jamais  la  gélatine  pep- 
tone.  htiginsky^  s'est  surtout  occupé  des  variations  de  forme  sur  les  di- 
vers milieux  de  culture  et  dans  un  seul  cas  il  a  pu  constater  l'existence 
de  sporanges  i^emplis  de  cellules. 

Klemperev^  fit  des  expériences  extrêmement  intéressantes  d'inocu- 
lations intra- veineuses  de  champignon  du  muguet;  il  créa  ainsi  une 
mycose  expérimentale  ressemblant  à  l'aspergillose  et  que  nous  avons 
pu  reproduire  intégralement;  les  faits  concernant  ce  point  limité  de 
l'histoire  du  muguet  seront  consignés  dans  un  mémoire  spécial.  Klem- 
perer  se  déclare  un  chaud  partisan  des  idées  de  Grawitz,  mais  sans 
apporter  à  l'appui  de  son  dire  des  preuves  bien  convaincantes. 

GrawUzt  cependant,  frappé  surtout  des  différences  que  créaient 
entre  le  Soorpilz  et  le  Kahmpiiz  les  inoculations  tentées  par  Plaul, 
abandonnait  son  idée  première  de  l'identité  de  ces  deux  organismes, 
mais  refusait  aux  assertions  de  son  contradicteur  un  caractère  de  certi- 
tude absolue  basée  sur  des  preuves  incontestables. 

C'est  alors  que  Plaut^  publie  son  second  mémoire  dans  lequel  son! 
comblées  les  lacunes  du  premier  et  où  il  reconnaît  l'existence  des  formes 
durables  décrites  par  (irawitz  et  Kehrer;mais  il  les  considère,  d'accord 
avec  le  botaniste  Zimmermann,  commodes  formes  d'involution. 

Nous  montrerons  comment  on  a  dû  confondre  souvent  deux  formes 
absolumentdistinctes  l'une  de  l'autre,  dont  l'une,  qui  peut  en  imposer  pour 
des  sporanges,  est  très  vraisemblablement  en  effet  une  forme  involutive, 
mais  dont  l'autre,  vue  mais  mal  interprétée  dès  le  début  par  Grawilz, 
et  plus  tard  par  Plaut,  est  la  forme  que  nous  considérons  comme  une 
Chlamydospore*, 

Étudiant  à  nouveau  l'action  des  milieux  sur  la  forme  du  champignon, 
il  constata  que  le  sucre,  les  milieux  nutritifs  fortement  azotés,  les  mi- 
lieux liquides  et  la  rareté  de  l'air  favorisent  la  mycélinisation,  tandis 

\.  Stumpf.  Unterauch.  ilherdieSaturdes  Soorpihes  [Milnchener  àrziLIntelli- 
fjmzblatt.  1885). 

2.  A.Baoinsky.  Uehev  Soorctdturen  [Deutsch.  med.  Wochensch.,  l88o.  Nr.  30). 

3.  G.  Klemperer.  Ueher  die  .Va/M/*  des  SoorpHzes  [Cenlralb.  f.  kUn.  A/frf.,188r>). 

4.  Plaut.  Seiier  Beitrag  ziir  systematischen  Stellung  des  Soorpilzes  in  der 
Bolanik.  Leipzig,  1887. 

5.  En  consultant  les  figures  du  dernier  mémoire  de  Plaut,  et  en  lisant  son 
texte,  on  constate  en  effet  qu'il  a  rencontré  nos  Glilamydospores,  mais  sans 
suivre  les  ditïêrcnts  stades  do  leur  formation,  et  en  interprétant  mal  leur  signi- 
fication parce  que  jamais  il  ne  les  a  vues  germer. 
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que  les  milieux  extrêmement  nutritifs  et  la  présence  de  l'air  favorisent 
la  production  des  cellules  de  levure.  Des  inoculations  aux  animaux  et 
notamment  aux  oiseaux  dont  nous  aurons  à  nous  occuper  plus  tard  ont 
permis  à  Plaut,  en  comparant  leurs  résultats  à  ceux  obtenus  avec  Ja 
Monilia  candickt,  et  en  tenant  compte  des  faits  d'ordre  morphologique, 
d'affirmer  à  nouveau  l'identité  de  ce  dernier  champignon  avec  le  Soov- 
pilz. 

Les  conclusions  de  cet  important  travail  de  Plaut  sont  les  suivantes  : 

1®  Le  Soo)T)ilz  est  identique  à  un  champignon  de  moisissure  fré- 
quent dans  la  nature  :  la  Monilia candida  (Bonorden). 

29  Le  Soorpilz  est  plus  actif  (fait  plus  de  mal)  sous  sa  forme  mycé- 
lienne  que  sous  sa  forme  levure. 

3<»  Le  Soorpilz  ne  se  développe  pas  sur  des  muqueuses  intactes 
et  ne  prend  que  difficilement  chez  des  animaux  de  constitution 
robuste. 

4*  Au  bout  de  peu  de  temps  le  Soorpilz  est  détruit  par  le  sublimé  à 
un  millième  qui  constitue  le  meilleur  traitement  du  muguet. 

En  cette  mémeannée  (1887),  Ch,  Awdry*,  interne  des  hôpitaux  de  Lyon, 
mettant  à  profit  les  procédés  de  culture  bactérioscopiques  employés  à 
cette  époque,  étudia  avec  soin  l'évolution  du  champignon  du  muguet  sur 
quelques  milieux  solides  et  liquides;  il  démontra  le  peu  d'importante 
de  la  réaction  de  ces  milieux  sur  le  développement  du  champignon, 
mais  accorda  une  influence  un  peu  trop  prépondérante  à  l'état  liquide 
ou  solide  des  substrata  nutritifs  sur  la  production  des  formes  levures 
ou  filamenteuses;  nous  aurons  au  reste  à  revenir  sur  ce  travail  au 
cours  de  notre  étude  pour  en  confirmer  ou  en  infirmer  quelques  point$ 
de  détail. 

IL  —  MORPHOLOGIE 

La  description  du  muguet  buccal  ou  plutôt  du  champignon 
caractéristique  de  cette  affection  dans  son  milieu  le  plus  ordi- 
naire et  avec  sa  forme  la  plus  banale  a  été  magistralement 
faite  par  Ch.  Robin  et  rééditée  par  les  auteurs  qui,  après  lui, 
se  sont  occupés  de  cette  question. 

Nous  nous  croyons  donc  dispensés  de  consacrer  à  nouveau 
d'inutiles  phrases  à  des  faits  qui  sont  en  dehors  de  toute  con- 
testation. 

Nous  nous  contenterons  de  rappeler  que  sur  la  langue, 
le  voile  du  palais  et  le  pharynx,  le  champignon  du  muguet 

1.  Ch.  AuDRY.  Sur  l'ëvolut.  du  champ,  du  muguet  {Rev.  de  méd.,iO  juillet  \ 88"7). 
Nous  tenons  à  remcrcicp  tout  i)articiilièrcmcnt  M.  Ch.  Audry  de  l'obligeance 
avec  laquelle  il  a  mis  à  notre  disposition  les  renseignements  bibliographiques 
qu'il  possédait  sur  le  sujet  qui  nous  occupe. 
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affecte  la  forme  que  nous  appelons  globulo-filamentettsey 
constituée  d'une  part  par  des  filaments  plus  ou  moins  longs  et 
ramifiés  (ancien  mycélium  des  auteurs)  séparé  par  de  minces 
cloisons  en  articles  de  longueur  variable,  et  d'autre  part  par 
des  globules  de  levure  très  analogues  à  ceux  de  la  levure  de 
bière,  les  uns  rattachés  aux  filaments,  les  autres  libres.  Nous 
sommes  véritablement  surpris  que  Stumpf  en  1885,  après  les 
travaux  remarquables  parus  sur  ce  sujet,  ait  voulu  voir  là  non 
pas  seulement  deuxformes  distinctes,'mais  encore  deux  cham- 
pignons différents. 

Sans  nous  attarder  aux  détails  de  la  structure  et  de  l'agen- 
cement de  cette  forme  globulo-fîlamenteuse  dans  son  milieu 
naturel  de  culture  le  plus  fréquent,  nous  dirons  immédiate- 
ment comment  il  est  possible,  et  cela  sans  difficulté  aucune, 
de  dissocier  d'avec  les  autres  micro-organismes  qui  l'accom- 
pagnent le  champignon  du  muguet. 

Une  parcelle  de  la  fausse  membrane  du  blanchet  est  enlevée 
avec  un  fil  de  platine  flambé,  diluée  dans  quelques  centimètres 
cubes  d'eau  stérilisée  et  ensemencée  dans  des  tubes  de  géla- 
tine suivant  le  procédé  d'Esmarch  ou  sur  plaques  selon  la 
méthode  de  Koch.  Au  bout  de  48  heures,  à  la  température  de 
15  à  20**  et  bien  avant  l'apparition  des  microbes  ordinaires  de 
la  bouche,  on  constate  dans  ces  différents  tubes  ou  plaques 
la  présence  de  petites  colonies  arrondies  et  blanches  qui  bien- 
tôt s'accroissent,  se  surélèvent,  prennent  un  aspect  un  peu 
crémeux  et  sont  exclusivement  constituées  par  des  globules 
de  levure  isolés  ou  bourgeonnant  :  Voïditim  albicans  est  ainsi 
obtenu  à  l'état  pur. 

Les  colonies  atteignent  rapidement  4  à  5  millimètres  de 
diamètre  et  ne  les  dépassent  guère;  leur  croissance  est  abso- 
lument limitée;  et,  si  longtemps  qu'on  les  conserve,  elles  ne 
liquéfient  jamais  la  gélatine . 

Au  bout  d'un  temps  variable  mais  toujours  assez  long,  les 
colonies  perdent  leur  couleur  d'un  blanc  parfait,  et  devien- 
nent légèrement  jaunâtres  en  se  desséchant. 

Ce  sont  ces  colonies  pures,  obtenues  à  plusieurs  reprises, 
qui  ont  toujours  été  le  point  de  départ  de  toutes  nos  recher- 
ches morphologiques  ou  bio-chimiques. 
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Avant  d'entrer  dans  le  détail  de  celles-ci,  il  est  bon  de  fixer 
quelques  points  d'histo-chimio  un  peu  obscurs. 

La  membrane  d'enveloppe  des  globules  de  levure  comme 
au  reste  celle  des  filaments  n'a  aucune  des  réactions  de  la 
véritable  cellulose.  Le  protoplasma,  hyalin  et  homogène  tout 
à  fait  au  début,  se  creusant  plus  tard  de  vacuoles  et  renfermant 
les  granulations  mobiles  signalées  par  Robin,  prend  avec  une 
très  grande  intensité  les  couleurs  basiques  d'aniline  et  se  com- 
porte vis-à-vis  d'elles  absolument  comme  celui  des  microbes; 
il  ne  se  décolore  pas  après  action  du  liquide  de  Gram  ;  par  les 
solutions  d'iode  il  prend  une  teinte  jaune  d'or  si  ce  n'est  quand 
il  renferme  du  glycogène*,  dont  il  offre  alors  les  réactions. 

C'est  en  vain  que  par  les  méthodes  connues  nous  avons 
cherché  à  mettre  en  évidence  un  noyau  figuré  ;  nous  pensons 
qu'ici  comme  pour  les  bactéries,  la  substance  nucléaire  se 
trouve  disséminée  à  l'état  diffus  dans  le  protoplasma. 

Au  bout  d'un  temps  variable  les  vacuoles  apparaissent, 
elles  sont  remplies  d'un  liquide  ambré  qui  ne  se  teinte  pas  par 
l'action  des  réactifs  colorants. 

L'étude  de  la  morphologie  du  champignon  du  muguet  et 
celle  de  sa  biologie  se  tenant  par  les  liens  le$  plus  étroits,  nous 
n'exposerons  ici  que  quelques-uns  des  principaux  faits  morpho- 
logiques par  nous  constatés,  dont  la  connaissance  préalable 
nous  parait  indispensable  à  Tintelligence  des  phénomènes 
bio-chimiques  analysés  dans  un  prochain  mémoire. 

Nous  les  grouperons  sous  les  trois  chefs  suivants  : 

A.  Végétation  et  bourgeonnement, 

B.  Culture  sur  quelques  milieux  naturels. 

C.  Formation  des  véritables  spores  (chlamydospores). 

A.  Végétation  et  bourgeonnement,  —  Le  champignon  du 
muguet,  après  dissociation  sur  plaques  de  gélatine  peptone 
neutre  ou  légèrement  alcaline,  apparaît  toujours  avec  sa 
forme  levure  exclusive  et,  en  cet  état,  se  confond  absolument 

1.  L*appai'ition  et  la  répartition  du  glycogèno  dans  les  êlèmcnls  cellulaires 
du  champignon  du  muguet  dont  nous  avions  constate  la  présence  bien  avant  le 
travail  de  Laurent  (Ann,  de  Vinst.  Pasteur,  mars  1889,  p.  H3  et  suiv.),  seront 
étudiées  avec  plus  de  détail  dans  un  prochain  mémoire,  sauf  toutefois  ce  qui 
concerne  son  existence  au  moment  de  la  formation  des  spores,  qui  est  exposée 
dans  la  présente  note. 
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avec  les  nombreux  représentants  de  la  grande  famille  des 
saccharomyces  ;  aussi  n'est -il  pas  étonnant  que  Rees  lui  ait 
donné  le  nom  de  saccharomyces  albicans  adopté  en  France  par 
Van  Tieghem  et  devenu  à  peu  près  classique  dans  ces  dernières 
années. 

Cette  forme  levure  paraît  être  le  faciès  végétatif  normal 
de  la  plante,  celui  qui  peut  le  plus  commodément  s'adapter  à 
toutes  sortes  de  milieux  nutritifs,  les  filaments  n'apparaissant 
surtout,  comme  nous  le  montrerons,  qu'à  titre  d'organe  fonc- 
tionnel, au  fur  et  à  mesure  de  la  complication  chimique  de 
Taliment. 

Il  est  donc  tout  naturel  d'étudier  d'abord  la  végétation  de 
la  levure,  puis  celle  de  la  forme  globulo-filamenteuse  qui  en 
dérive  toujours. 

Au  début  de  toute  culture  le  bourgeonnement  est  très  actif 
et  la  séparation  des  globules  nouvellement  formés  d'avec  la 
cellule  mère  très  hâtive;  aussi  rencontre-t-on alors  les  levures 
isolées  ou  munies  de  très  petits  bourgeons  ;  le  processus  con- 
tinue de  cette  sorte  dans  les  milieux  très  favorables  à  sa  végé- 
tation et  notamment  sur  les  substrata  solides  (carotte,  pomme 
de  terre,  rave,  etc.)  ;  mais  il  n'en  est  plus  de  môme  dans  la 
plupart  des  milieux  liquides;  le  bourgeonnement  s'y  produit, 
quoique  avec  moins  d'intensité,  mais  les  nouveaux  globules 
restent  le  plus  souvent  accolés  aux  anciens  de  façon  à  consti- 
tuer soit  des  chaînettes  plus  ou  moins  longues  [torula  des  au- 
teurs), soit  de  véritables  bouquets  de  levures  ramifiés  dans  tous 
les  sens  et  pouvant  atteindre  des  dimensions  considérables. 
Les  cellules  constituant  ces  bouquets  s'agrandissent  lorsque 
les  circonstances  sont  favorables,  et  il  n'est  pas  rare  de  ren- 
contrer des  amas  ramifiés  dans  lesquels  certains  globules  ont 
une  tendance  à  devenir  filamenteux,  de  sorte  qu'il  est  possible 
d'observer  tous  les  intermédiaires  et  une  foule  de  passages 
entre  la  forme  levure  pure  et  la  forme  globulo-filamenteuse. 

Cependant  nous  devons  insister  sur  ce  fait  :  que  l'appari- 
tion des  filaments  aux  dépens  des  cellules  de  levure  a  lieu  par 
deux  procédés  bien  distincts,  lesquels  au  reste  ont  été  figurés 
par  Ch.  Robin  et  Quinquaud,  mais  interprétés  par  eux  de  façon 
erronée.  Tantôt  un  petit  bourgeon  apparaît  sur  un  point  d'un 
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globule  de  levure  et  se  sépare  nettement  de  lui  dès  sa  nais- 
sance par  une  cloison  manifeste  ;  au  lieu  de  rester  rond  ou  lé- 
gèrement ovoïde,  il  s'allonge  rapidement  et  devient  un  article 
filamenteux  susceptible  d'en  produire  d'autres  par  un  méca- 
nisme semblable  ;  tantôt  la  cellule  de  levure  initiale  pousse 
un  prolongement  en  doigt  de  gant  dont  le  protoplasma  se  con- 
tinue directement  avec  celui  du  globule  primitif  et  ne  s'en 
sépare  par  une  cloison  que  lorsque  le  filament  est  devenu  très 
long  et  parfois  même  jamais.  On  croirait  dans  ce  dernier  cas 
assister  bien  véritablement  à  la  germination  d'une  spore  et  il 
n'est  pas  étonnant  que  Robin  et  un  grand  nombre  d'auteurs  s'y 
soient  trompés.  Comme  avec  la  même  semence  ces  processus 
différents  de  filamentisation  se  produisent,  suivant  la  nature 
du  milieu  nutritif,  nous  pensons  qu'il  ne  s'agit  ici  que  d'une 
simple  variation  dans  le  mode  de  bourgeonnement  et  nulle- 
ment dans  le  second  cas  d'un  acte  de  reproduction  par  spore 
exogène^  c'est-à-dire  par  véritable  conidie.  Nous  nous  réservons 
au  reste  de  préciser  ultérieurement  quelles  sont  les  conditions 
qui  favorisent  l'un  ou  l'autre  de  ces  modes  de  germination. 

Dans  tous  les  cas  il  faut  dès  à  présent  renoncer,  croyons- 
nous,  à  l'expression  de  myceliiim  appliquée  à  la  forme  globulo- 
filamenteuse  à  l'exclusion  de  la  forme  levure  qui  est  considérée 
comme  \h  forme  conidienne.  Les  deux  formes  sont  toutes  deux 
purement  végétatives,  susceptibles  l'une  et  l'autre,  comme  . 
nous  le  montrerons  bientôt,  de  produire  de  véritables  spores 
et  toutes  deux  par  conséquent  ont  droit,  si  on  veut  le  leur 
donner,  au  nom  de  mycélium. 

Globules  ronds  ou  ovoïdes,  articles  filamenteux  courts  ou 
allongés,  simples  ou  ramifiés,  ne  sont  autre  chose  que  des 
aspects  variables  et  essentiellement  instables  de  la  même 
cellule  suivant  les  milieux  où  elle  se  développe  ;  et  la  même 
semence  donne  dans  le  même  temps,  dans  des  terrains  diffé- 
rents, tous  les  intermédiaires  entre  les  formes  extrêmes. 

Il  serait  inexact  de  dire  qu'il  s'agit  ici  d'un  véritable  poly- 
morphisme; l'organisme  se  plie,  comme  nous  le  montrerons, 
aux  exigences  fonctionnelles  ;  mais,  après  avoir  eu  la  forme 
levure,  il  ne  prend  pas  fatalement,  comme  dans  le  polymor- 
phisme vrai,  la  forme  globulo-filamenteuse  parce  qu'il  passe 
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par  un  autre  stade  de  son  existence,  mais  bien  le  plus  ordinai- 
rement parce  qu'il  doit  assimiler  un  aliment  différent  et  diffé- 
rent chimiquement. 

Aussi  peut-on,  pendant  un  nombre  de  générations  presque 
indéfini,  maintenir  Tune  ou  Tautre  des  deux  formes  précitées 
tout  en  variant  le  substratum  nutritif  naturel,  à  condition  tou- 
tefois de  le  choisir  dans  un  ordre  d'aliments  chimiques  sensi- 
blement équivalents. 

Lorsque  la  cellule  en  s'allongeant  beaucoup  est  devenue 
filamenteuse,  elle  produit  par  bourgeonnement  successif  deux 
catégories  bien  distinctes  de  nouveaux  éléments  absolument 
semblables  Tun  à  l'autre  au  moment  de  leur  apparition.  Les 
uns  s'arrêtent  rapidement  dans  leur  croissance,  restent  arron- 
dis ou  légèrement  ovoïdes  et  constituent  des  globules  de 
levure  (conidies)  appendus  latéralement  aux  filaments  ou 
groupés  en  nombre  variable  à  leurs  extrémités;  les  autres 
s'accroissent  dans  une  direction  donnée  et  forment  de  nou- 
veaux articles  filamenteux  qui  s'ajoutent  bout  à  bout  à  ceux 
préexistants,  ou,  se  branchant  sur  eux  à  angle  variable,  don- 
nent des  ramifications  dont  la  complication  ne  semble  avoir 
rien  de  fixe.  Ces  filaments  sont  à  coup  sûr  moins  résistants 
que  les  formes  levures,  car,  si  l'on  sème  dans  un  liquide  nu- 
tritif neuf  la  forme  globulo-filamenteuse ,  ils  disparaissent 
rapidement  et  la  végétation  nouvelle  du  champignon  se  fait 
toujours  aux  dépens  des  globules. 

Nous  n'avons  malheureusement  pas  pu,  malgré  la  très 
grande  variété  des  milieux  de  culture  utilisés,  obtenir  une 
forme  purement  filamenteuse  du  champignon  du  muguet,  dé- 
pourvue de  toute  levure,  c'est-à-dire  une  forme  dématioïde 
analogue  à  celle  que  Laurent  *  a  signalée  dans  le  cladosporium 
herbarum.  Cet  insuccès*  a  empêché  une  comparaison  rigou- 
reuse de  la  résistance  des  deux  formes  végétatives  du  cham- 
pignon du  muguet  et  de  leur  manière  de  se  comporter  respec- 
tivement dans  les  milieux  nutritifs. 

1.  E.  Laurent.  Recherches  sur  le  polymorphisme  du  cladosporium  hcrbarum 
(Ann,  de  VInst.  Pasteui\  octobre  et  novembre  1888). 

2.  Cependant,  dans  la  gélatine  peptone  sucrée  avec  le  sucre  de  canne,  on 
trouve  au  bout  de  plusieurs  mois,  et  alors  que  le  substralum  est  devenu  siru- 
peux, de  longs  filaments  grêles  presque  dépourvus  de  conidies. 
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B.  Cultures  sur  quelques  milieux  naturels.  —  Nous  ne 
croyons  pas  qu'il  soit  nécessaire  d'apporter  ici  les  pièces  justi- 
ficatives des  affirmations  que  nous  allons  émettre,  c'est-à-dire 
les  expériences  sur  lesquelles  celles-ci  sont  basées. 

La  vérification  des  faits  énoncés  est  tellement  facile  que 
chacun  pourra  rapidement  se  rendre  compte  du  bien  fondé 
de  nos  observations  ;  nous  dirons  seulement  que  des  centaines 
de  cultures  ont  été  instituées  et  répétées  à  plusieurs  reprises, 
et  les  résultats  que  nous  présentons  aujourd'hui  sont  ceux  qui 
nous  paraissent  indiscutables. 

Le  milieu  naturel  le  plus  favorable  à  la  culture  et  à  la  con- 
servation du  champignon  du  muguet  est  à  coup  sûr  la  carotte 
cuite  '.  L'aspect  qu'y  prennent  ses  colonies  est  quelque  peu  va- 
riable suivant  le  mode  d'ensemencement  ;  si  Ton  a  opéré  par 
stries,  on  observe  au  bout  de  cinq  à  six  heures  à  peine,  à  38% 
une  double  ligne  blanchâtre  qui  va  en  s'élargissant  et  en  se 
surélevant,  et  qui,  quarante-huit  heures  après,  donne  une  ma- 
gnifique culture  d'un  blanc  immaculé,  surélevée,  crémeuse, 
de  3  à  4  millimètres  de  large,  à  surface  légèrement  bosselée  et 
comme  sillonnée  de  valéculespeu  profondes.  Sur  le  fond  jaune 
ou  rouge  de  la  carotte  la  colonie  ressort  admirablement. 

Si  nous  ne  craignions  de  faire  un  rapprochement  un  peu 
hasardé,  nous  la  comparerions  à  ce  moment  à  un  pancréas 
minuscule  dont  la  tête  même  est  représentée,  grâce  à  un 
léger  écart  que  fait  fatalement  le  fil  de  platine  au  moment  de 
l'ensemencement.  L'axe  de  la  colonie  est  légèrement  surbaissé 
au  niveau  de  la  strie. 

L'augmentation  du  diamètre  transversal,  mais  surtout  de 
Fépaisseur  de  la  bande  blanche,  est  appréciable  les  jours  sui- 
vants, mais  devient  nulle  à  bref  délai  et  la  colonie  cesse  de  s'ac- 
croître, quel  que  soit  le  temps  pendant  lequel  on  la  conserve. 

Si  on  s'est  contenté  de  projeter  à  la  surface  de  section  de  la 
carotte  une  goutte  de  culture  liquide  du  champignon,  on  voit 
bientôt  apparaître  une  multitude  de  petits  points  blancs  qui 
s'agrandissent  et  forment  bientôt  de  petites  lentilles  presque 
hémisphériques  d'un  blanc  éclatant.  La  surface  de  la  carotte 

1.  Pour  nos  cultures  sur  fruits  ou  légumes,  nous  avons  constamment  employé 
aTec  succès  les  tubes  de  Roux, 
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présente  alors  très  exactement  Taspect  de  la  langue  des  mu- 
guétiques  tout  à  fait  au  début  de  Taffection,  et  on  s  explique 
très  bien  que  les  anciens  lui  aient  donné  le  nom  de  millet. 

Si  Ton  prélève  au  moyen  d'un  fil  de  platine  une  parcelle 
d'une  de  ces  colonies  (produites  de  Tune  ou  l'autre  façon)  aux 
différents  stades  de  leur  développement,  on  observe  les  parti- 
cularités suivantes  :  dans  les  premières  heures  qui  suivent  l'ap- 
parition de  la  culture,  les  globules  de  levure  sont  en  immense 
majorité,  ils  sont  petits  et  ronds,  ils  bourgeonnent  énergique- 
ment  et  se  séparent  les  uns  des  autres  aussitôt  formés  ;  aussi 
les  rencontre-t-on  surtout  isolés  ;  leur  protoplasma  est  abso- 
lument hyalin  et  n'est  creusé  d'aucune  vacuole  ;  mais  çà  et  là 
quelques-uns  d'entre  eux  ont  une  tendance  à  constituer  des 
articles  filamenteux,  et  c'est  dans  ce  cas  surtout  qu'il  est  fa- 
cile d'observer  des  cellules  poussant  des  prolongements  en 
doigt  de  gant  dont  le  protoplasma  communique  largement 
avec  leur  cavité  propre,  sans  cloison  interposée. 

Cette  tendance  à  la  filamentisation  s  arrête  de  très  bonne 
heure,  et,  quarante-huit  heures  après  le  début  de  la  végétation, 
on  ne  rencontre  plus  que  les  formes  levure  qui  persisteront 
seules.  (Il  est  à  noter  que  les  filaments  ne  se  trouvent  que 
dans  les  couches  profondes,  celles  qui  sont  en  contact  avec  le 
tissu  même  de  la  carotte.) 

Il  peut  se  faire  cependant  que  sur  d'anciennes  cultures  la 
forme  globulo-filamenteuse  réapparaisse,  mais  à  titre  excep- 
tionnel. 

Si  nous  avons  insistr»  quelque  peu  sur  la  culture  du  cham- 
pignon du  muguet  sur  la  carotte,  c'est  parce  que  nous  pen- 
sons que  c'est  là  le  milieu  qui  convient  le  mieux  pour  conserver 
de  génération  en  génération  la  semence  pure  de  cet  organisme 
et  que,  alors  même  qu'une  semblable  cultureserait  un  peu  âgée, 
il  est  toujours  facile  de  la  rajeunir  en  la  réensemençant,  même 
après  46  mois. 

Pour  ne  pas  répéter  à  propos  de  chaque  substratum  nu- 
tritif les  détails  dans  lesquels  nous  venons  d'entrer,  nous  nous 
contenterons  d'exprimer  brièvement  dansun  tableau  les  formes 
dominantes  du  champignon  propres  à  chacun  d'eux.  Nous 
ferons    néanmoins    remarquer    que,   toute    choses    égales 


•RECHERCHES  MORPHOLOGIQUES   SUR   LE  CHAMPIGNON  DU  MUGUET.        75 

d'ailleurs,  les  cultures  de  Voîdhim  albicans  sont  toujours 
moins  copieuses  dans  les  milieux  liquides  que  sur  les  solides, 
et  que  dans  les  premiers  elles  occupent  constamment  la  partie 
la  plus  déclive. 

Rapports  de  la  forme  et  des  milieux  nutritifs  naturels  ^ 


MILIEUX 

LiqUIDCI. 


Jus  de  tomate. 

Décoction      do 
carottes.   .   . 

BouiIloadoL(pf- 
fler 

Urino 

Vin  chauffi^  .   . 

Vinnonchauffô. 

Lait 

Bouillon  do  Ton- 
raillon.  .   .   . 

Moût  do  vin.  . 
Moût  do  bièro. 


Formo    globulo  -  fila  - 
meatouse  au  début. 

Fonno    globulo  -  fila  - 
mcntouRO  rare. 

Forme     globulo  -  fila  - 

menteuse  moyenne. 
Forme   levure    exclti- 

sivo. 
Forme     globulo  -  fila  - 

menteuse  très  rare. 
Formo    levure    e.vclu- 

aivo. 
Forme    globulo  -  fila  - 

menteuse .     Culture 

très  pauvre. 
Formo     globulo  -  fila  - 

menteuse .     Culture 

très  pauvre. 
Forme    levure    cxehi- 

sive . 
Formo    levure    exclu- 
sive,  pui«i    glohulo- 

filamentoiiso. 


MILIEUX 

KOLIDB8. 


Tomate  crue.  . 

Carotte  cuite  . 

Rave        — 

Pomme  (le  terre 

cuite  .... 

Betterave  cuite. 

Concombre  cru. 

Citron  cru.  .  . 

Abricot  —     .  . 

Ceriso    —     .  . 

Fraise    —     .  . 

Melon    —    .  . 


Courgo  cuite.  . 
Marron    d'Inde 


Oi^latine  pep- 
tono 

Gélatine  sucrée 

(Sacrhar.) .    . 

G  (Mâtine  Tou- 
raillon.  .   .   . 

Figue  fraîche 
crue 


Forme  levure  exclu- 
sive. 

Formo  levuro  exclu- 
sive sauf  au  di^but. 

Formo  levure  exclu- 
sive. 

Forme  levuro  exclu- 
sive, sauf  au  dôbut. 

Forme  levuro  exclu- 
sive. 

Fonne  levuro  exclu- 
sive,culture  très  pau- 
vre. 

Forme  levuro  exclu- 
sive. 

Forme  levuro  exclu- 
sive. 

Forme  levure  exclu- 
sive, sauf  au  dc^but. 

Formo  lovuro  exclu- 
sive, sauf  au  dObut. 

Forme  globulo  -  fila  - 
menteuse  très  abon- 
dante. 

Forme  levure. 

Forme  levure.  Culture 
très  pauvre. 

Forme  levure.  Culture 
très  pauvre. 

Forme  levure  au  début 
puis  globulo-tilamen- 
teuse . 

Forme  levure. 

Forme  levure,  formes 
d'involution  très  nom- 
breuses . 


1.  Nous  avons  placé,  parmi  les  milieux  nutritifs  naturels,  quelques  aubstrata 
prépares  artificiellement,  mais  dans  lesquels  il  n'y  a  aucune  proportion  chi- 
mique déterminée  (les  éléments  constituants,  conmie  le  bouillon,  les  gélatines,  etc. 
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Aussi  à  cette  question  :  L'état  liquide  ou  solide  du  sub- 
stratum  a-t-il  une  action  marquéejsur  le  développement  ?  nous 
n'hésitons  pas  à  répondre  par  raffirmative  ;  le  champignon  du 
muguet  se  développe  mieux ,  toutes  choses  égales  d'ailleurs, 
sur  les  milieux  solides  que  sur  les  liquides  ;  nous  essaierons 
plus  loin  d'en  donner  la  raison. 

Évidemment  la  submersion  du  champignon  du  muguet 
dans  un  milieu  nutritif  quelconque  parait  constituer  pour  lui 
une  condition  défavorable  de  végétabilité.  Ceci  est  prouvé  tout 
d'abord  par  ce  fait  que,  tandis  que  sur  un  milieu  solide  ap- 
proprié, la  végétation  est  parfaite,  parfois  même  exubérante 
bien  que  restant  localisée  tout  autour  du  point  ensemencé, 
dans  la  plupart  des  milieux  liquides  elle  devient  rapidement 
languissante.  Le  champignon  est  incapable,  comme  tant 
d'autres  organismes  inférieurs,  de  lutter  contre  cet  obstacle 
en  se  portant  à  la  surface  pour  y  former  un  voile  mycoder- 
mique  ;  il  constitue  toujours  un  léger  dépôt  de  fond,  finement 
pulvérulent,  s'il  sagit  de  la  forme  levure,  floconneux,  s'il 
existe  des  filaments,  dépôt  qui  peut  persister  longtemps  à 
l'état  de  vie  latente,  dans  tous  les  cas  plus  d'un  an.  Nous  au- 
rions encore  à  signaler  bien  des  particularités  intéressantes 
des  cultures  sur  milieux  naturels;  nous  nous  contenterons  en 
terminant  ce  paragraphe  d'appeler  l'attention  sur  la  possibilité 
qu'a  le  saccharomyces  albicans  de  s'emparer  des  matières  colo- 
rantes existant  dans  certains  substrata. 

Sur  la  betterave  cuite,  les  cultures  de  ce  champignon,  qui 
ne  présentent  que  la  forme  levure,  prennent  dès  le  début  une 
belle  coloration  rose  chair,  puis  rose  rouge  ;  sur  la  gélatine 
peptone  additionnée  dans  les  proportions  voulues  du  liquide 
coloré  dont  la  formule  est  due  à  Nœggerath\  elles  deviennent 
violettes  au  niveau  de  la  strie  et  restent  blanches  dans  leurs 
expansions  périphériques.  Nous  aurons  à  revenir  plus  tard 
sur  ces  faits  et  à  en  démontrer  l'importance  au  point  de  vue 
de  la  diagnose  difi'érenticlle  de  l'organisme  du  muguet.  Dans 
les  liquides,  comme  le  moût  de  bière,  le  moût  de  raisins  secs, 

l.  Nœooerath.  Sur  une  nouvelle  méthode  de  culture  des  bactéries  sur  milieux 
colorés.  Fortschritte  der  Mediciny  t.  VI,  1888,  p.  1.  —  Analys.  dans  Ann,  de 
Vinst.  Pasteur,  îéwicr  1888,  p.  105. 
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etc.,  naturellement  colorés,  le  dépôt  du  champignon  prend  à 
la  longue  la  coloration  blonde  de  la  levure  de  bière. 

C.  Formation  des  véritables  spores,  —  Pendant  très  long- 
temps, sur  la  foi  deCh.  Robin,  l'oïdium  albicans  a  été  consi- 
déré comme  se  reproduisant  au  moyen  de  spores  exogènes  por- 
tées par  les  filaments,  isolées  ou  groupées  en  chapelets  et  qui 
reçurent  les  noms  de  conidies. 

Robin*  cependant  croyait  à  Torigine  endogène  de  certaines 
de  ces  spores  qui  se  formeraient,  dit-il,  dans  l'intérieur  des 
filaments,  puis  sortiraient  au  moment  de  leur  maturité  par 
l'extrémité  libre  de  ces  articles  sporifères  auxquels  elles  res- 
tent appendues  pendant  quelque  temps  sous  forme  d'une  cel- 
lule sphérique  de  6  à  7  ul,  séparée  par  un  étranglement  très 
net.  Il  ressort  à  l'évidence  de  la  lecture  du  travail  de  Robin  et 
de  l'examen  de  ses  figures  qu'il  a  pris  pour  des  spores  endo- 
gènes les  vacuoles  si  fréquentes  dans  les  articles  filamenteux, 
et  que  ses  prétendues  conidies  étaient  toujours  produites  par 
bourgeonnement  externe.  C'est  probablement  une  erreur  sem- 
blable qui  a  fait  figurer  à  Quinquaud  *  des  spores  (conidies) 
contenant  d'autres  spores  (probablement  des  vacuoles  ou  de 
grosses  granulations  protoplasmiques).  Dès  que  les  cultures 
systématiques  du  champignon  du  muguet  eurent  été  insti- 
tuées sur  des  milieux  artificiels,  on  s'aperçut  bientôt  que  les 
conidies  étaient  elles-mêmes  non  pas  des  spores  dans  le  sens 
strict  de  ce  mot,  mais  des  formes  végétatives  que  leur  analogie 
avec  les  saccharomyces  fit  nommer  formes  levures.  C'est 
Grawilz*  qui  le  premier  parait  avoir  vu  les  véritables  spores; 
mais  il  les  considéra  comme  une  sorte  de  rajeunissement  du 
protoplasma  de  certaines  conidies  et  non  comme  une  forma- 
tion nouvelle. 

Nous  avons  vu  au  reste,  dans  l'historique,  et  nous  ne  vou- 
lons pas  y  revenir,  comment  cette  constatation  de  Grawitz  fut 
mise  en  doute,  puis  enfin  vérifiée,  mais  avec  une  interprétation 
qui  lui  enlevait  toute  sa  valeur,  par  Plaut,  qui  dans  son  der- 


!.  Robin.  Des  végétntix  qui  croissent  sur  Vhommeyetc,  Paris,  1847. 

2.  QuiNQDAUD.  Loc,  cll,  ConsultcF  la  planche. 

3.  Grawiti.  Arch,  VirchoWf  1877. 
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nier  mémoire  (1887)  considère  comme  des  formes  d'involur 
tion  les  spores  durables  de  Grawitz. 

Il  est  aussi  question  à  plusieurs  reprises,  on  s'en  souvient, 
de  sporanges  vus  par  Burckhardt,  Rees,  Baginsky,  mais  con- 
testées par  Kehrer. 

Nous  n'aurons  pas  de  peine  à  démontrer  que  toutes  ces 
formes  existent,  qu  elles  sont  liées  pour  la  plupart  les  unes  aux 
autres  et  représentent  les  différentes  phases  de  l'évolution 
d'une  spore  fortement  différenciée  qui  nous  parait  mériter  le 
nom  de  chlamydospore. 

Au  cours  de  nos  recherches,  extrêmement  multipliées 

depuis  dix-huit  mois,  nous  avons  en  quelque  sorte  partagé 

momentanément  et  successivement  les  opinions  variées  des 

auteurs  précités  et  cru  d'abord  à  l'existence  de 

véritables  sporanges. 

En  suivant  avec  attention  notre  description, 
on  se  rendra  aisément  compte  des  tâtonne- 
ments sans  nombre  auxquels  nous  avons  dû 
„/^*  nous  livrer  et  des  interprétations  parfois  dia- 

riguo   crue.  *  * 

—  Culture  da-      métralemeut  opposées  qu'a  pu  susciter  une  ob- 

tantde  10  jours.  ..  .  ,,. 

—  Globules  do       scrvation  m  complète. 

î^rrr^™'^  Mais  disons  tout  d'abord  qu'il  nous  a  tou- 

mant  désosses  l 

granulations  8i.  jours  été  impossible  de  provoquer  la  formation 
cosporos.  de  véritables  ascospores  analogues  à  celles  de 

la  le\Tire  de  bière,  quelles  qu'aient  été  les  con- 
ditions défavorables  de  nutrition  dans  lesquelles  nous  avons 
placé  le  champignon  du  muguet,  et  en  utilisant  notamment 
le  dispositif  décrit  par  Engel  pour  les  véritables  saccharo- 
myces. 

11  est  vrai,  et  la  figure  1  représente  une  de  ces  apparences, 
que  l'on  peut  parfois,  et  notamment  dans  les  cultures  sur 
figue  fraîche  et  crue,  observer  l'apparition  dans  les  globules 
de  levure  de  granulations  plus  ou  moins  nombreuses  pouvant 
en  imposer  pour  des  ascospores  ;  mais  l'irrégularité  seule  de 
ces  grains  démontre  qu'il  ne  s'agit  ici  que  de  formes  d'involu- 
tion  du  protoplasma,  très  communes  au  reste  dans  tous  ces 
organismes  inférieurs. 

Quant  aux  conditions  dans  lesquelles  se  sont  produites 
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dans  nos  cultures  sur  des  milieux  artificiels  les  véritables 
chlamydospores,  elles  sont  excessivement  étroites.  Nous 
n'avons  en  effet  pu  les  suivre  dans  leur  entier  développement 
que  dans  le  liquide  n**  4  de  Nœgeli^  additionné  de  i  à  ^  p.  100 
de  saccharoscy  et  plus  rarement  dans  la  décoction  de  carotte 
cuite  stérilisée;  il  résulte  d'autre  part  de  nos  très  nom- 
breuses expériences  [qu'une  température  de  28  à  30"  centi- 
grades est  nécessaire  pour  leur  apparition. 

Nous  ajouterons  enfin,  pour  faciliter  les  recherches  de 
contrôle,  que  ces  formes  durables  du 
champignon  du  muguet  n'apparaissent 
souvent  qu'au  bout  d'un  temps  assez  long, 
lorsque  la  semence  est  nouvelle,  récem- 
ment dissociée  des  plaques  du  blanchet, 
tandis  qu'au  contraire  elles  peuvent  être 
observées  déjà  après  quelques  heures,  ou 
deux  ou  trois  jours  tout  au  plus  lorsque 
la  semence  est  ancienne  et  a  subi  notam- 
ment plusieurs  passages  par  les  liquides 
de  Napgoli  sucrés. 

Au  reste,  la  formation  de  véritables 
races  est  un  fait  qui  n'est  plus  douteux 
pour  nous,  mais  sur  lequel  nous  nïnsiste- 
rons  pas  dans  le  présent  mémoire. 

Les  chlamydospores  sont  toujours,  dès 
leur  apparition,  en  relation  étroite,  soit 
avec  un  filament  à  articles  plus  ou  moins 
allongés  (mycélium des  auteurs),  soit  avec  une  chaîne  simple 
ou  ramifiée  de  cellules  arrondies  ou  ovoïdes  (Torula)  plus 
grandes  que  les  conidies  ordinaires;  elles  en  occupent  isolé- 
ment, dans  la  grande  majorité,  une  extrémité  libre  (fig.  2,  3, 6) 
ou  parfois  les  deux  (fig.  7).  Plus  rarement  encore  deux  chlamy- 
dospores sont  superposées  (fig.   8)  ou  placées  côte    à  côte 


Fig.  2. 
Liquide  do  Nœgeli 
1  p.  100  saccharose.  — 
Culture  datant  du  3  jours 
— ChlamydoRporc  jeune 
port<''o  par  un  fliamont. 
—  Protoplasma  con- 
tracté et  bosselé. 


Voici  la  composition  do  ce  liquid»)  : 

Kau 100  c.  r. 

Tartraie  d'amuiuniaquu 1  gr. 

Phosphate  bi-potassique 0,10  ccut. 

Sulfate  do  magnésie 0  (13    — 

Chlorarc  do  calcium •  .   .  .  •        0,01    — 
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(fig.  4).  Il  peut  arriver  enfin,  mais  le  fait  est  exceptionnel,  que 
la  spore  durable  se  trouve  interposée  entre  deux  articles  fila- 
menteux ou  deux  grosses  cellules  concaténées. 

Quelle  que  soit  la  position  occupée  par  ces  organes,  ils 
possèdent   dès   leur   apparition  des   caractères   absolument 


Fig.  3. 
Liquide  do  Naegelijl  p.  100  saccharose.  —  Culture  datant  de  3  jours.  —  Chlamydospore 
jeune  h.  l'extrémité  d'une  chaîne  de  cellules.  Les  cellules   préterminales  Çy  g,  g  sont 
gorgées  do  glycogèno. 

propres,  faciles  à  apprécier,  qui  ne  permettent  pas  do  les  con- 
sidérer/comme  le  voulait  Grawitz,  comme  de  simples  coni- 
dies  modifiées. 

Lorsqu'on  commence  à  les  observer,  lors  de  leur  appari- 


Fig.  4. 
Liquide  de  Nœgcli  2  p.  100  saccharose.  —  Culture  datant  de  8  mois.  —  Deux  chlamy- 
dosporcs  terminales  placées  côte  à  côte  dont  on  a  provoqué  la  déhisconce  par  pression. 

A.  —  Issue  rapide  du  globule  central  sp  et  des  granulations  périphériques  gr. 

B.  —  Issue  du  globule  central  fixé  dans  sa  forme  par  Tacide  osmiquo  et  étranglé  dans 
la  fente. 

tion,  leur  taille  est  naturellement  petite,  et  ne  difi'ère  guère  de 
celles  des  formes  levures  appendues  aux  filaments  ou  aux 
chaînettes  (3-5  [^),  mais  leurs  contours  sont,  dès  cette  époque, 
très  exactement  arrondis  et  leur  protoplasma  se  montre  déjà 
plus  réfringent  et  plus  granuleux  que  celui  des  articles  ou 
des  conidies  qui  est. absolument  hyalin;  de  plus  leur  mem- 
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brane  d'enveloppe  présente  une  épaisseur  un  peu  plus  grande. 

Par  la  simple  observation  microscopique,  il  est  donc  pos- 
sible de  les  différencier  des  autres  éléments  cellulaires  du 
champignon.  La  différence  s'accentue  encore  si  on  fait  usage 
de  certains  réactifs  dont  nous  ne  signalerons  que  les  princi- 
paux : 

Les  solutions  d'iode  colorent  beaucoup  plus  vivement  ces 
globules  que  ceux  qui  sont  purement  végétatifs,  et  cette  colo- 
ration, sur  laquelle  nous  aurons  à  revenir,  s'accentue  de  plus 
en  plus,  au  fur  et  à  mesure  que  le  développement  s'opère. 

Le  bleu  de  méthylène  en  solution  hy- 
dro-alcoolique donne  au  contraire  à  ces 
chiamydospores  une  teinte  beaucoup 
moins  vive  qu'aux  autres  cellules,  et  les 
laisse  un  peu  jaunâtres,  surtout  au  cen- 
tre, tandis  que  le  protoplasma  des  arti- 
cles filamenteux  et  des  conidies  devient 
d'un  beau  bleu. 

L'acide  osmique  à  1  p.  100,  qui  rend 
grisâtres  les  filaments  et  les  levures,  co- 
lore en  jaune  sale  les  spores,  mais  n'a 
pas  d'action  bien  manifeste  sur  la  mem- 
brane d'enveloppe. 

L'éosine  enfin,  en  solution  aqueuse, 
teint  plus  vivement  et  parfois  même  ex- 
clusivement les  chiamydospores  dont  la  tunique  a  elle  aussi 
absorbé  la  matière  colorante. 

L'accroissement  de  ces  spores  se  fait  rapidement  et  atteint 
en  quelques  heures  son  maximum;  à  ce  moment  la  taille 
seule  de  ces  organes  qui  sont  3  à  4  fois  plus  volumineux  que 
les  globules  de  levure  (dont  le  diamètre  varie  de  3  à  6  \l)  suffit 
pour  les  faire  reconnaître  au  premier  coup  d'œil. 

Ils  se  présentent  alors  comme  des  sphères  à  tunique  très 
épaisse  paraissant  formée  de  couches  stratifiées,  renfermant 
dans  leur  intérieur  un  protoplasma  très  finement  granuleux 
bosselé  et  montrant  un  commencement  de  fragmentation 
(fig.  1);  leurs  réactions  histo-chimiques  ainsi  que  celles  des 
cellules  qui  les  précèdent  immédiatement,  souvent  renflées  en 

ARCH.   DB  MÊD.  EXPBR.   —  TOUR  II.  % 


Fig.  5. 
Liquide  do  Nœgoli 
2  p.  100  saccharose.  — 
Culture  datant  de  15 
jours.  —  Doux  chiamy- 
dospores superpos('es  à 
difft^rcnts  états  do  dtivo- 
loppcmont. 
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massue,  et  que  nous  nommerons  prxtet^nalesy  sont  des  plus 
intéressantes.  Si  on  fait  agir  une  solution  iodée,  la  liqueur  de 
Gram,  par  exemple,  on  voit  la  plupart  des  articles  filamen- 
teux et  des  globules  de  levure  libres  ou  accolés  se  colorer  en 
jaune  d'or  tandis  que  les  trois  ou  quatre  cellules  praetermi- 
nales  prennent  une  teinte  rouge  acajou  disparaissant  par  la 
chaleur  et  réappardssant  par  le  refroidissement  (fig.  ^^g  g  g)^ 

caractères  qui  indiquent  la 
présence  de  glycogène  dans 
leur  intérieur;  le  contenu 
de  la  spore  offre  elle-même 
des  zones  alternativement 
jaunes  et  rouge  brun  qui, 
si  l'on  suit  le  développe- 
ment un  certain  temps,  dis- 
paraissent pour  ne  laisser 
subsister  que  la  teinte  rouge 
uniformément  répartie. 

La  répartition  du  gly- 
cogène dans  les  cellules 
pra*terminales  ne  reste  pas 
non  plus  stationnaire  ;  bien- 
tôt des  vacuoles  apparais- 
sent dans  le  corps  de  Télé- 
ment  et  deviennent  de  plus 
en  plus  volumineuses  au  fur 
et  à  mesure  que  diminue  le 
glycogène,  cette  diminu- 
tion commençant  toujours 
par  les  cellules  les  plus 
éloignées  de  la  chlamydo- 
spore  (fig.  7). 

Le  contenu  de  cette  der- 
nière a  alors  complètement  changé  d'aspect;  au  lieu  d'un  pro- 
toplasma bosselé  mais  cohérent  en  une  masse  unique,  on 
observe  :  ou  bien  une  masse  mûriforme  constituée  par  une 
multitude  de  petites  granulations  (fig.  6,  gr)  très  réfringentes 
et  tassées  les  unes  contre  les  autres,  paraissant  occuper  la 


Fig.  6.  Fig.  7. 

Fig.  6.  —  Liquide  do  Nwgcli  1  p.  100 
saccharose.  —  Culture  datant  do  10  jour».  — 
Chlamydosporo  plus  avancée,  h  sa  phase 
mûriforme;  */r,  granulations  périphériques; 
«p,  globule  central  ;  m,  membrane  d'enve- 
loppe trtîs  épaissie. 

Fig.  7.  —  Liquide  de  Nœgeli  2  p.  100 
saccharose.  —  Culture  datant  do  »  jours.  — 
Chlamydospores  à  chacune  des  extrémités 
d'un  filament  ;  en  A  phase  mûriforme  et 
cellules  pree terminales  vacuolaires  se  vidant 
de  leur  glycogène  y,  g,  g,  oix  B  chlaniydo- 
spore  adulte,  disparition  des  granulations 
périphériques. 
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cavité  tout  entière  de  la  cellule  sphérique  (fig.  7),  ou  bien  une 
sorte  de  collier  fonné  par  les  granulations  précédentes  entou- 
rant un  globule  central  beaucoup  plus  volumineux  (fig.  6,sp). 

Une  curieuse  propriété  de  la  tunique  épaisse  de  la  chlamy- 
dospore  et  un  artifice  de  préparation  permettent  de  se  bien 
rendre  compte  de  Tagencement  réciproque  de  ces  parties  et  de 
leurs  réactions  histo-chimiques. 

Si  Ton  exerce  une  assez  forte  pression  sur  la  lamelle  couvre- 
objet  ou,  dans  quelques  cas,  si  dans  le  liquide  de  culture  assez 
fortement  sucré  on  introduit  sous  la  lamelle 
par  capillarité  de  Teau  distillée,  on  provoque  ^  o  ,sp. 

la  déhiscence  de  ces  curieux  organes  et  la       ^^^JÊj^^ 
sortie  en  dehors  des  globules  de  différents  ^  ^°^K^ 

ordres  (fig.  4  et  8).  Cette  déhiscence  s'opère  ^ 

toujours  dans  un  point  bien  déterminé,  or-  ^^*^''  ^* 

dinairement  situé  sur  le  côté,  par  une  fente      voquée  par^p^s- 
en  V  de  la  membrane  d'enveloppe  qui  ap-      rporVr.','"Z; 
parait  alors  avec  une  consistance  en  quelque      ^^  ^'* 
sorte   vitreuse   (fig.   6  et  8,  ^,  £^,  les  deux 
lèvres  de  la  fente  s'écartant  sensiblement  Tune  de  l'autre. 

Aussitôt  le  globu  le  central  est  projeté  avec  force  au  dehors, 
accompagné  ou  suivi  des  petits  granulations  {gr);  on  peut 
cependant,  en  fixant  instantanément  dans  leur  forme  les  élé- 
ments au  moyen  de  Tacide  osmique,  constater  que  le  globule 
central  est  souvent  obligé  de  se  déformer  et  de  s'étrangler 
pour  passer  à  travers  la  boutonnière  de  la  membrane  (fig.  4, 
sp')  ;  quelquefois  enfin,  mais  rarement,  deux  ou  trois  petits 
granules  restent  enfermés  dans  la  cavité  de  la  sphère  et  y  sont 
agités,  comme  ceux  déjà  sortis,  de  mouvement  brownien.  Le 
gros  globule  central  ne  se  colore  ni  par  Téosine  ni  par  le  bleu 
de  méthylène,  ni  par  le  violet  de  gentiane,  ni  par  Tiode  ;  la  so- 
lution osmique  seule  lui  donne  une  teinte  jaunâtre  qui  ne  vire 
jamais  au  noir;  quant  aux  granulations  plus  petites  qui  Ten- 
tourent,  elles  restent  aussi  incolores  et  ne  disparaissent  dans 
aucun  des  réactifs  dissolvant  les  graisses  (éther,  benzine, 
essence  de  térébenthine,  sulfure  de  carbone).  Nous  avons  pu 
nous  convaincre  que  l'intensité  de  coloration  que  prend  cepen- 
dant la  chlamydospore  intacte  est  due  à  la  présence  d'une 
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petite  quantité  de  protoplasma  non  différencié  qui  persiste 
entre  les  granulations  el  qui,  lui,  présente  une  grande  affinité 
pour  les  matières  colorantes  d'aniline  et  notamment  le  violet 
de  gentiane  ;  il  renferme  en  outre  de  très  fines  granulations 
graisseuses  que  l'action  prolongée  de  Tacide  osmique  colore  en 
noir.  Nous  devons  noter  enfin  que  les  granules  réfringents 
périphériques,  aussi  bien  du  reste  que  le  globule  central,  ne 
possèdent  aucune  membrane  d'enveloppe  les  limitant,  et  qu'à 
peine  échappés  dans  le  liquide  ambiant  ils  augmentent  de 
volume  et  prennent  les  uns  par  rapport  aux  autres  des  di- 
mensions très  variées  ;  le  globule  central  a  des  contours  très 
sombres  ressemblent  un  peu  à  ceux  d'une  gouttelette  graisseuse 
et  possède  parfois  dans  sa  substance  absolument  hyaline  un 
ou  deux  granules  minuscules  appréciables  seulement  à  de  très 
forts  grossissements  ;  il  n'a  aucune  des  réactions  ni  des  graisses 
ni  des  noyaux,  mais  se  comporte  plutôt  vis-à-vis  des  matières 
colorantes  d'aniline  comme  les  endospores  microbiennes.  - 

La  découverte  des  faits  précédents  nous  laissa  très  per- 
plexes ;  nous  avions  cru  tout  d'abord  à  de  véritables  sporanges 
déhiscents,  et  nous  avions  considéré  les  granulations  périphé- 
riques comme  des  spores;  quant  au  globule  central  nous 
avions  une  tendance  à  le  considérer  comme  une  sorte  de  colu- 
melle  indépendante  analogue  à  celle  que  Ton  observe  dans  un 
grand  nombre  de  mucorinées. 

Mais  cette  explication  ne  nous  satisfaisait  que  médiocre- 
ment, d'autant  que  jamais  nous  n'avions  pu  voir  germer  les 
prétendues  spores;  nous  continuâmes  donc  la  série  de  nos 
observations,  et  voici  ce  qu'une  étude  attentive  nous  permit 
bientôt  de  constater. 

Nous  vîmes  que  les  granulations  périphériques  qui  entou- 
raient comme  d'une  sphère  creuse,  complète  ou  incomplète, 
le  globule  central,  étaient  essentiellement  transitoires  et  dis- 
paraissaient peu  à  peu,  si  l'observation  était  suffisamment  pro- 
longée, tandis  que  le  globule  central  augmentait  de  volume, 
et  paraissait  s'entourer  d'une  très  fine  membrane,  tout  en  con- 
servant ses  réactions  histo-chimiques  déjà  signalées. 

Coïncidant  avec  cette  nouvelle  phase  de  l'existence  des 
chlamydospores,  nous  constatâmes  la  disparition  complète. 
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du  glycogène  dans  les  cellules  prseterminaks  qui  sont  vides 
alors  de  tout  protoplasma,  ne  se  colorent  plus  par  aucun  réactif 
et  ont  leur  membrane  d'enveloppe  plissée  et  revenue  sur  elle- 
même. 

La  chlamydospore  est  alors  adulte  et  prête  à  germer. 

C'est  cette  germination  qu'il  nous  a  été  le  plus  difficile  de 
prendre  sur  le  fait,  et  les  résultats  positifs  que  nous  pouvons 
donner  aujourd'hui  n'ont  trait  qu'à  son  début. 

Lorsqu'on  transporte  en  effet  sur  un  milieu  de  culture  très 
favorable,  liquide  ou  solide,  la  forme  sporifère  du  muguet,  on 
constate  très  rapidement  la  fertilité  du  nouveau  substratum; 
mais  trois  éléments  entrent  ici  en  ligne  de  compte  dans 
l'explication  de  cette  pullulation  :  les  filaments,  les  formes 
levures,  les  spores;  nous  avons  déjà  vu  que  les  filaments  ne 
jouent  guère  un  rôle  que  par  les  conidies  qui  leur  sont  atta- 
chées ;  les  levures  (conidies  isolées)  bourgeonnent  activement, 
ceci  est  indiscutable,  et  le  travail  tout  récent  de  Duclaux  sur 
la  formation  des  spores  dans  la  levure  \  fait  que  nous  n'avons 
pas  à  nous  étonner  si  c'est  aux  formes  végétatives  qu'est  dû 
surtout  le  repeuplement  de  nos  milieux  nutritifs. 

Nos  chlamydospores  en  effet,  laissées  dans  les  milieux  ou 
elles  ont  pris  naissance,  ou  transportées  dans  de  nouveaux 
substrata  nutritifs,  se  comportent  de  deux  façons  diamétrale- 
ment opposées  :  ou  bien  elles  disparaissent  rapidement  sans 
laisser  de  traces  et  sans  qu'on  ait  pu  surprendre  leur  germi- 
nation, ou  bien,  au  contraire,  elles  persistent  dans  l'état  où 
elles  se  trouvaient,  sans  manifester  aucun  effort  pour  germer. 

Cette  germination  de  la  spore  manquait  à  la  démonstra- 
tion de  sa  véritable  nature  lorsque  nous  fûmes  assez  heureux, 
en  cultivant  les  liquides  qui  les  renfermaient  sur  des  fraises  et 
des  cerises  crues  coupées  en  deux  et  flambées,  pour  surprendre 
enfin  cette  phase  importante.  Nous  avons  très  nettement  vu 
à  plusieurs  reprises  des  chlamydospores,  séparées  de  leurs 
cellules  praeterminales  flétries  et  ratatinées,  donner  issue,  par 
le  point  faible  de  leur  membrane  où  s'opérait  la  déhiscence 
artificielle  signalée  plus  haut,  à  une  sorte  de  boyau  herniaire 

!.  Duclaux.  Formation  dos  spores  dans  la  levure  (Ann,  Inst,  Pasteur ,  octobre 
1889). 
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se  continuant  directement  avec  le  globule  central  persistant 
dans  la  cavité  de  la  chlamydospore  et  tel  que  le  représente  la 
figure  9. 

Mais,  quel  que  soit  le  temps  pendant  lequel  nous  avons 
prolongé  l'observation ,  nous  n  Wons  jamais  vu  ce  prolongement 
prendre  un  développement  plus  considérable  et  reproduire, 
comme  cela  a  été  bien  représenté  pour  des  corps  analogues 
chez  les  Ustilago  par  Bref eld,  la  forme  globulo-filamenteuse. 

Il  doit  évidemment  exister  un  milieu  naturel  encore  inconnu 

sur  lequel  cette  germination  est  complète,  comme  il  doit  en 

exister  un  sur  lequel  se  produisent  naturelle- 

fment  les  formes  durables  du  champignon  du 
muguet. 
A  cet  habitat  double  et  probablement  même 
triple  correspond-il  des  formes  différentes  de 
^^^'  ^'  l'ancien  oïdium  albicans  ? 

-  cuHiiro^^Ta-  Nous  ue  pouvotts  actuellement  qu'en  for- 

-"^chianwdîn  n^ulcr  l'hypothèse,  car  toutes  nos  tentatives  de 
Kporo  germant.  cultures  sur  dcs  orgaucs  variés  de  plantes  vi- 
vantes ont  échoué. 
Dans  tous  les  cas  il  nous  est  permis  de  rayer  dès  à  présent 
le  champignon  du  muguet  de  la  famille  peu  naturelle  peut- 
être  des  saccharomyces  et  nous  devons  réserver  pour  le  moment 
sa  place  véritable  dans  la  classification. 

Est-il  possible  avec  Plaut  de  l'identifier  avec  le  monilia 
candida?  Nous  examinerons  plus  tard  cette  hypothèse,  tout 
en  constatant  dès  à  présent  l'obscurité  qui  règne  sur  cette 
question  des  monilia  et  ne  trouvant,  ni  dans  la  description,  ni 
dans  les  figures  de  cette  espèce  données  par  /.  Costantin^  rien 
qui  justifie  ce  rapprochement,  étant  donné  les  faits  nouveaux 
observés  par  nous. 

Si  nous  affirmons,  contrairement  à  l'opinion  de  Plaut, 
que  les  organes  ci-dessus  décrits  sont  bien  de  véritables  spores, 
qu'en  raison  de  leur  épaisse  enveloppe  nous  croyons  pouvoir 
nommer  chlamydospores^  nous  avons  hâte  d'ajouter,  et  cela 
expliquera  bien  des  controverses,  qu'il  n'est  pas  rare  de  ren- 

1.  J.  CosTANTiN.  Les  Mucédinées  simples,  Paris,  1888,  p.  178. 
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contrer  dans  les  cultures  un  peu  anciennes  du  champignon 
du  muguet,  en  outre  des  fausses  ascospores,  des  cellules 
d'involution  que  nous  appellerons  pseudo-sporanges^  et  dont 
l'une  est  représentée  dans  la  figure  iO. 

Ce  sont  de  grandes  cellules  arrondies,  ovoïdes  ou  en  forme 
de  bouteilles  remplies  de  granulations  réfrin- 
gentes tassées  les  unes  contre  les  autres  et 
pouvant  en  imposer  à  un  examen  superficiel 
pour  la  phase  mùrif orme  des  chlamydospores  ; 
elles  se  distingueront  toujours  de  ces  der- 
nières par  la  minceur  de  leur  membrane 
d'enveloppe,  la  possibilité  de  donner  des  bour- 
geons, leur  indéhiscence  absolue  quelle  que 
soit  la  pression  exercée  sur  elle,  et  Tabsence 
enfin  du  globule  central  qui  représente  la  vé- 
ritable spore.  Certains  filaments  même  peu- 
vent prendre  cet  aspect.  Les  formes  d'involution  sont  du  reste 
extrêmement  fréquentes  dans  les  cultures  du  champignon  du 
muguet  et  caractérisées  tantôt  par  Texiguïté  mais  plus  géné- 
ralement par  Tagrandissement  énorme  de  ses  éléments  cellu- 
laires qui  semblent  être  devenus  kystiques  ^ 


Fig.  10. 
P  soudo -sporange. 


1.  Beaucoup  de  ces  formes  sont  analogues  à  celles  décrites  et  figurées  par 
E.  Duclaux  dans  les  cultures  vieilles  de  sa  myco-levure  (Chimie  hiolor/igue 
p.  250,  fig.  44). 
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Acide  chlorhydrique  et  pepsine,  tels  sont,  dans  Tétat  actuel 
de  nos  connaissances,  les  deux  éléments  chimiques  essentiels 
de  la  digestion  gastrique. 

La  présence  de  ces  deux  éléments,  en  proportion  détermi- 
née, est  indispensable  pour  toute  bonne  digestion  ;  leur  dispa- 
rition totale  ou  partielle  entraîne  nécessairement  des  troubles 
dans  la  chimie  de  la  digestion,  symptomatiquement  de  la  dys- 
pepsie. 

De  cette  notion  générale  semble  découler,  aprion^  une  in- 
dication thérapeutique  bien  nette  :  en  face  d'une  dyspepsie 
gastrique  que  nous  supposons,  dans  le  cas  particulier,  résul- 
ter principalement  d'un  trouble  chimique  nettement  reconnu, 
le  médecin,  en  quête  d'un  traitement,  devrait  s'adresser  soit  à 
l'acide  chlorhydrique,  chlorhydrothérapie^  soit  à  la  pepsine, 
pepsinothérapie,  soit  à  la  fois  à  la  pepsine  et  à  Tacide  chlorhy- 
drique, médication  chiorhydropeptiqne.  Les  médications  pep- 
tique  et  chlorhydropep tique  sont  mises  journellement  à 
contribution  par  les  praticiens;  la  chlorhydro thérapie  en  par- 
ticulier a,  récemment  encore,  été  remise  en  honneur  par  Bou- 
chard*, Ewald%  Bourget\  G.  Sée*,  pour  ne  citer  que  ces 
quatre  noms. 

1.  Bouchard.  Les  auto-intoxications. 

2.  EwALD.  Klinik  des  Verdanungs-iCrankheilen.  Bd.  II,  1888. 

3.  BouROKT.  Des  altérations  chimiques  du  suc  gastrique  {Rev.  méd.  de  la 
Suisse  romande,  20  déc.  1888). 

4.  G.  SÉE.  Compte  rendu  de  VAcad.  de  méd. y  1  janyier  1888. 
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Nous  n'avons  pas  Tintention  de  discuter  ici  les  indications 
de  cette  méthode  thérapeutique,  ni  de  marquer  les  limites  de 
son  application;  nous  désirons  seulement  examiner  si,  dans 
le  cas  où  nous  nous  plaçons,  l'expérience  réalise  les  prévi- 
sions de  la  logique  ;  nous  voulons  rechercher  simplement  si, 
dans  un  estomac  chimiquement  insuffisant,  l'addition  au  con- 
tenu stomacal  de  pepsine,  ou  bien  d'acide  chlorhydrique  ou 
bien  de  pepsine  et  d'acide  chlorhydriques  réunis,  est  capable 
de  rendre  à  Testomac  le  pouvoir  digestif  qui  lui  fait  défaut,  ou 
d'augmenter  celui  qu'il  possède. 

Dans  le  but  d'élucider  ce  point  particulier  de  thérapeutique 
stomacale,  nous  avons  institué  plusieurs  séries  d'expériences; 
dans  une  première  série,  nous  avons  essayé  de  déterminer  les 
conditions  les  plus  faA'orables  pour  l'établissement  d'une 
bonne  digestion  artificielle  :  la  connaissance  de  ces  conditions 
est  d'une  importance  majeure. 

Ce  point  une  fois  élucidé,  nous  avons  fait  une  2*  série  de 
recherches  sur  des  contenus  gastriques  pathologiques;  ces  re- . 
cherches  ont  pour  but  de  préciser  quelle  puissance  digestive 
on  peut  donner  à  un  estomac,  en  ajoutant  à  son  contenu,  soit 
de  l'acide  chlorhydrique,  soit  de  la  pepsine,  soit  enfin  de  l'acide 
chlorhydrique  et  de  la  pepsine. 

Puis,  nous  avons  expérimenté  sur  des  sucs  artificiels  et 
sur  des  contenus  gastriques  naturels  l'action  digestiA'^e  de 
différents  médicaments  dits  eupeptiqties. 

C'est  le  résultat  de  ces  recherches  que  nous  allons  exposer 
ici  en  quelques  mots. 

1.  —  Expériences  sur  des  sucs  gastriques  artificiels. 

Les  sucs  artificiels  dont  nous  nous  servons  sont  composés 
d'un  mélange  d'eau  ordinaire,  d'acide  chlorhydrique  et  de  pep- 
sine artificielle.  Le  mélange  de  ces  trois  éléments  a  été  fait 
dans  les  proportions  les  plus  variables  ;  le  but  des  recherches 
consiste  précisément  à  déterminer  quelles  sont  les  proportions 
des  trois  éléments  à  combiner  pour  obtenir  le  mélange  le  plus 
digestif. 

Nous  avons  essayé  le  pouvoir  digestif  de  ces  sucs  sur  des 
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cubes  de  blancs  d'œufs  cuits  durs,  et  sur  des  fragments  de 
viande  cuite  ou  crue  ;  ces  expériences  ont  été  faites  par  la  mé- 
thode des  digestions  artificielles  que  nous  avons  décrites  dans 
un  travail  antérieur*. 

A  première  vue,  il  peut  sembler  superflu  de  rechercher 
l'action  digestive  de  mélanges  qui,  a  priori,  doivent  être  des 
digestifs  par  excellence  ;  mais  l'expérience  démontre  qu'il 
n'est  pas  indifférent  de  placer  en  présence  d'albuminoïdes  à 
digérer  une  quantité  quelconque  d'une  solution  à  un  titre 
quelconque  d'acide  chlorhydrique  et  une  autre  quantité  quel- 
conque de  pepsine  :  le  maximum  de  pouvoir  digestif  ne  s'ob- 
tient que  par  la  présence,  en  proportion  déterminée,  des  deux 
éléments  essentiels  à  la  digestion.  Nos  expériences  ont  pour 
but  de  le  démontrer. 

Voici  la  marche  que  nous  avons  suivie  pour  les  réaliser. 

Dans  une  première  série,  le  mélange  choisi  comme  suc 
digestif  est  composé  de  100  ce.  d'eau  ordinaire,  de  8  ce.  d'acide 
chlorhydrique  à  4  p.  4000  et  d'une  quantité  de  pepsine» variant 
de  2  à  3  centigrammes  ;  il  est  mis  en  totalité  en  présence  de 
1,  2,  3  petits  cubes  de  blanc  d'œuf  et  de  fragments  de  viande 
cuite  et  crue  ;  puis  il  est  placé  à  l'étuve  à  température  con- 
stante réglée  à  37*^-40°  pendant  6,  8,  12,  24  heures  ;  pendant 
ce  temps,  les  phénomènes  de  digestion  qui  se  passent  au  sein 
du  mélange  sont  soigneusement  notés  à  intervalles  fixes. 

Dans  une  deuxième  série,  le  suc  digestif  employé  renferme 
plus  d  acide  chlorhydrique  que  le  précédent  avec  la  même  quan- 
tité de  pepsine  et  d'eau  ; 

Dans  une  troisième  série,  nous  faisons  encore  varier  la  pro- 
portion entre  les  quantités  d'eau,  d'acide  chlorhydrique  et  de 
pepsine,  tout  comme  la  proportion  des  substances  à  digérer  ; 
enfin,  dans  une  quatrième,  une  cinquième,  une  sixième,  etc- 
série,  nous  nous  évertuons  à  varier  ces  proportions  suivant 
toutes  les  combinaisons  possibles. 

Les  résultats  de  toutes  ces  recherches  peuvent  se  traduire 
dans  les  conclusions  suivantes  qui  découlent  de  nos  expé- 
riences. 

1.  L.  Georges.  De  l'analyse  chimique  du  contenu  stomacal  {Arch.  de  méd, 
expériment.  et  d'anat.  path.^  1"  septembre  1889). 
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1**  Pour  obtenir  artificiellement  une  bonne  digestion  de 
Talbumine  de  l'œuf  cuit  dur  et  de  la  chair  musculaire  cuite  et 
crue,  il  faut  employer  U7i  suc  digestif  renfermant  une  forte 
proportion  d'acide  chlorhydrique  et  une  quantité  minime  de 
pepsine, 

T  Vacide  chlorhydrique  doit  être  employé  en  solution 
assez  diluée;  une  solution  trop  concentrée  n'a  d'autre  effet  que 
de  produire  le  gonflement  de  Talbumine  de  Toeuf  ;  une  solu- 
tion trop  diluée  n'a  aucune  action. 'L«  solution  àipA  000  nom 
a  paru  être  préférable  aux  solutions  à  i,  ai  et  àiO  p.  i  000. 

3*^  La  proportion  d'acide  chlorhydrique  à  i  p.  i  000  et  dç 
pepsine  nécessaire  pour  constituer  un  bon  stic  digestif,  est  d'en- 
viron 5  ce.  d'acide  chlorhydinque  pour  2  centigrammes  de  pep- 
sine, 

4**  Pour  avoir  une  digestion  artificielle  excellente,  il  faut 
employer  le  suc  artificiel  ainsi  composé,  en  quantité  assez  con- 
sidérable. En  effet,  un  mélange  de  8  ce.  d'acide  chlorhydrique 
à4  p.  i  000  et  de  2  centigrammes  de  pepsine  digère  totalement 
en  6  heures  un  cube  de  blanc  d'œuf  représentant  environ 
27  mill.  c.  d'albumine;  dans  le  même  temps,  un  mélange  de 
40  ce.  d'acide  chlorhydrique  et  de  8  à  10  centigrammes  de  pep- 
sine, —  c'est-à-dire  une  quantité  8  fois  plus  grande  de  suc  di- 
gestif—  digère  totalement  des  cubes  de  blanc  d'œuf  représen- 
tant environ  324  mill .  c.  d'albumine  —  c'est-à-dire  une  quantité 
12  fois  plus  grande  d'aliment.  En  d'autres  termes,  si  nous 
considérons  comme  unité  de  volume  de  suc  digestif  le  mé- 
lange de  8  ce.  d'acide  chlorhydrique  et  de  2  centigrammes  de 
pepsine,  nous  pouvons  dire  que  ce  suc  digestif  présente  un 
pouvoir  digestif  croissant  avec  le  volume  employé  et  que  cette 
augmentation  se  chiffre  par  le  rapport  12/8. 

Il  ne  faut  pas  croire  cependant  que  le  pouvoir  digestif  du 
suc  digestif  continue  à  croître,  selon  la  quantité  employée, 
dans  la  proportion  que  nous  venons  d'indiquer  ;  les  résultats 
que  nous  avons  obtenus  nous  autorisent  à  dire  que  : 

8^*  La  combinaison  deiOcc,  d'acide  chlorhydrique  àip,i  000 
et  de  S  à  iO  centigrammes  de  pepsine,  constitue  un  suc  artifi- 
ciel présentant  le  maximum  de  pouvoir  digestif 
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II.  —  Expériences  sur  des  liquIdes  gastriques  naturels. 

Les  liquides  gastriques  sur  lesquels  nous  avons  expéri- 
menté ont  été  recueillis  au  moyen  du  siphon  de  Fauché. 
Nous  avons  fait  prendre  à  certains  malades  le  repas  d'essai 
d'Ewald,  à  d'autres  le  même  repas  plus  un  œuf  à  la  coque,  à 
d'autres  enfin  le  repas  de  Leube. 

Après  un  laps  de  temps,  de  une,  deux,  trois  heures,  le  con- 
tenu de  l'estomac  était  évacué,  filtré,  puis  analysé  par  les  pro- 
cédés que  nous  avons  indiqués  (L.  Georges,  loc.  cit.). 

L'analyse  chimique  nous  faisait  connaître  la  teneur  du 
liquide  en  acide  chlorhydrique  libre  et  son  pouvoir  digestif  : 
dans  la  plupart  des  cas,  les  contenus  de  l'estomac  examinés 
ne  contenaient  plus  d'acide  chlorhydrique  libre  et  leur  pouvoir 
digestif  était  nul. 

Nous  avons  cherché  à  établir  si,  en  ajoutant  à  ces  liquides 
gastriques  de  l'acide  chlorhydrique  ou  de  la  pepsine,  nous 
étions  capables  de  leur  rendre  leur  pouvoir  digestif  à  un  degré 
quelconque. 

Nos  expériences  ont  été  conduites  de  la  même  façon  que 
pour  les  sucs  gastriques  artificiels. 

A  chacun  des  liquides  étudiés,  nous  avons  ajouté  de3  quan- 
tités diverses  d'acide  chlorhydrique  à  titres  variables  et  aussi 
des  quantités  diverses  de  pepsine  artificielle,  acidifiée,  où 
neutre;  ces  trois  substances  ont  été  ajoutées,  soit  isolément 
soit  simultanément.  Bref,  nous  avons  essayé  de  réaliser  l'ex- 
périence sous  toutes  ses  combinaisons  possibles. 

Les  expériences  ont  été  faites  sur  1 42  liquides  gastriques 
différents  provenant  de  69  malades  :  voici  les  résultats  auxquels 
nous  sommes  arrivé. 

Chez  8  chloro-anémiques,  18  fois  le  contenu  stomacal  fut 
trouvé  dépourvu  de  toute  puissance  digestive  ;  2  fois,  il  pos- 
sédait un  pouvoir  digestif  léger;  1  fois,  ce  pouvoir  était  suffi- 
sant. Or,  dans  aucun  de  ces  cas  l'addition  de  pepsine  neutre 
ou  acidifiée  n'a  augmenté  la  puissance  digestive  du  liquide; 
elle  semble  même  l'avoir  entravée  1  fois.  Au  contraire,  l'ad- 
dition d'acide  chlorhydrique  a  eu  une  action  favorable  dans 
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12  cas  ;  elle  n'a  produit  aucun  résultat  dans  9  cas.  De  toutes 
les  solutions  d'acide  chlorhydrique,  ce  sont  celles  à  4  et  à 
6  p.  1  000  qui  ont  eu  l'effet  le  plus  utile. 

Dans  39  liquides  gastriques  retirés  à  différentes  reprises 
chez  9  individus  atteints  d'ulcère  rond,  19  fois  le  pouvoir  di- 
gestif s'est  montré  excellent,  et  10  fois  il  a  été  nul  ;  dans  ces 
10  derniers  cas,  la  pepsine  a  eu  une  action  nuisible  3  fois; 
l'acide  chlorhydrique  à  4  p.  1 000  a  amené  6  fois  une  digestion 
là  où  elle  n'existait  plus  et  17  fois  il  a  activé  celles  qui  exis- 
taient. 

Nous  avons  obtenu  des  résultats  analogues  sur  92  autres 
liquides  gastriques  appartenant  à  52  individus  différents, 
atteints  d'affections  diverses,  telles  que  le  tabès,  l'ictère  calar- 
rhal,  la  gastrite  simple  aiguë  ou  chronique.  Sur  ces  92  liquides, 
87  ne  possédaient  aucune  puissance  digestive  ;  l'acide  chlorhy- 
drique à  4  p.  1 000  a  eu^une  action  utile  dans  46  cas  seulement  ; 
jamais  la  pepsine  n'a  donné  de  résultat  favorable  ;  elle  a  même 
entravé  la  digestion  12  fois. 

En  résumé,  d'après  ces  recherches  basées  sur  l'étude  do 
142  liquides  gastriques  dont  115  étaient  dépourvus  de  puis- 
sance digestive,  jamais  la  pepsine  n'a  eu  d'action  utile  ;  16  fois 
môme,  elle  a  amené  des  effets  nuisibles  à  la  digestion.  L'acide 
chlorhydrique  n'a  eu  aucun  effet  dans  59  cas  ;  il  a  été  utile,  ou 
tout  au  moins  il  n'a  pas  été  nuisible  dans  les  8«S  autres  cas. 

En  face  de  ces  chiffres,  la  conclusion  suivante  s'impose  : 

La  pepsine  est  incapable  de  guérir  un  dyspeptique  de  sa 
dyspepsie^  si  cette  dyspepsie  est  d'ordre  chimique  primitive- 
ment  ou  secondairement  ;  l'acide  chlorhydrique  peut  au  contraire 
modifier  avantageusement  cette  dyspepsie. 

Action  de  différents  médicaments  dtfs  eupeptiques. 

Nous  venons  d'énoncer,  après  expérimentation,  l'action 
thérapeutique  que  le  médecin  pouvait  attendre  de  l'admini- 
stration, à  un  dyspeptique,  soit  de  pepsine,  soit  d'acide  chlorhy- 
drique. 

Nous  avions  employé  dans  notre  étude  l'acide  chlorhy- 
drique pur  du  commerce  et  la  pepsine  acidifiée  de  Boudault. 
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On  trouve  dans  le  commerce  des  préparations  médicamen- 
teuses de  composition  variable  qui  sont  vantées  comme  eupep- 
tiques;  ces  préparations  ont  pour  base,  soit  Tacide  chlorhy- 
driqu'e,  soit  la  pepsine,  soit  la  pancréatine,  soit  encore  la 
papaïne,  soit  enfin  plusieurs  de  ces  éléments  réunis.  Nous 
avons  cherché  à  voir  si  elles  ont  réellement  la  valeur  que  le 
commerce  leur  attribue. 

Les  préparations  dont  nous  avons  essayé  de  déterminer  la 
valeur  digestive,  sont  Télixir  chlorhydro-peptique  de  Grez, 
Télixir  de  Ïrouette-Perret,  le  vin  digestif  de  Boudault,  Télixir 
de  Tisy,  et  la  viande  assimilable  de  peptone  de  Defresne. 
Nous  croyons  superflu  de  donner  une  description  de  leurs 
caractères  organoleptiques  :  on  vante  Télixir  de  (irez  comme 
étant  par  sa  composition  même  un  digestif  complet;  Télixir 
deTisy,  à  base  de  pancréatine,  de  diastase  et  de  pepsine,  digère, 
dit-on,  «  les  corps  gras,  les  féculents  et  la  chair  musculaire; 
Télixir  à  la  papaïne  de  Trouette-Perret  et  le  \in  digestif  de 
Boudault  sont  censés  agir  sur  la  digestion  par  le  feiment  qu'ils 
renferment.  Quant  à  la  viande  assimilable  de  Defresne,  elle 
n'a  pas  la  prétention  d'être  un  digestif,  mais  seulement  un  nu- 
tritif; nous  ne  nous  en  sommes  servi  que  comme  terme  de  com- 
paraison avec  les  autres  préparations  commerciales  énumérées. 

Nous  avons  expérimenté  Faction  de  ces  médicaments  sur 
des  sucs  gastriques  artificiels  et  sur  des  liquides  gastriques 
naturels. 

a.  Action  sur  les  sucs  gastriques  artificiels.  — Nous  prenons 
une  série  de  tubes  à  essai  ;  dans  chacun  de  ces  tubes,  nous  in- 
troduisons un  petit  cube  d'albumine  coagulée  ;  nous  y  ajou- 
tons 5  ce.  de  l'un  des  médicaments  cités,  puis  nous  fermons 
avec  un  tampon  de  ouate  peu  serré,  et  nous  portons  à  Tétuve 
humide  réglée  à  37-40°,  nous  notons  enfin  ce  qui  se  produit 
après  6,  8, 12  et  24  heures  de  présence  à  l'étuve. 

Nous  préparons  une  deuxième  série  de  tubes  à  essai  de  la 
même  façon  que  la  première  :  dans  chacun  de  ces  tubes,  nous 
ajoutons  au  mélange  précédent  une  quantité  déterminée 
d'eau  ordinaire,  5  ce.  par  exemple,  et  nous  procédons  ensuite 
comme  dans  la  première  expérience. 

Dans  une  troisième,  une  quatrième,  une  cinquième,  une 
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sixième,  etc.,  série  de  tubes  à  essai,  nous  introduisons  les 
mêmes  mélanges  que  précédemment,  mais  au  lieu  d'eau, 
nous  ajoutons  de  l'acide  chlorhydrique  à  3,  à  4,  à  6.  à  8,  et  à 
10  p.  1000,  ou  encore  des  quantités  variables  de  pepsine,  ou 
encore  à  la  fois  de  l'acide  chlorhydrique  et  de  la  pepsine. 

Bref,  noîis  faisons  toutes  les  combinaisons  possibles  devolume 
'  et  de  quantité  entre  l'albumine  mise  à  digérer,  les  médicaments 
en  expénence,  les  différentes  solutions  d'acide  chlorhydrique^  et 
la  pepsine  acidifiée. 

Nous  prenons  enfin  des  séries  de  tubes  à  essai  de  calibre 
successivement  plus  gros  que  les  premiers  et  nous  refaisons 
dans  ces  tubes  des  expériences  en  tout  analogues  aux  précé- 
dentes. 

Nous  recommençons  encore  des  séries  d'expériences  sem- 
blables, en  nous  servant  cette  fois,  non  plus  de  cubes  de  blanc 
d'œuf,  mais  de  fragments  de  viande,  soit  cuite,  soit  crue. 

Le  résultat  que  ces  différentes  recherches,  faites  avec  toute 
Inexactitude  possible,  a  donné  entre  nos  mains,  est  facile  à 
formuler  :  L'action  digestive  des  préparations  citées  plus  haut 
est  nulle  dans  tous  les  cas.  On  n'observe  en  effet  aucune  diges- 
tion dans  les  tubes  où  il  n'y  a  comme  suc  digestif  que  l'un 
des  médicaments  cités,  en  quelque  proportion  que  ce  médica- 
ment y  ait  été  employé;  les  tubes  qui  présentent  une  diges- 
tion quelconque  sont  précisément  ceux  qui  renferment,  outre 
le  médicament,  des  proportions  variables  d'acide  chlorhydrique 
et  de  pepsine.  D'ailleurs,  cette  digestion  s'y  présente  sous  un 
degré  variant  exactement  avec  la  quantité  de  ces  deux  derniers 
éléments  mis  en  présence. 

b.  Action  sur  les  liquides  gastriques  naturels.  —  Nous  avons 
étudié  cette  action  sur  huit  liquides  différents  dans  lesquels 
l'analyse  chimique  avait  démontré  l'absence  d'acide  chlorhy- 
drique libre  et  qui  étaient  dépourvus  de  toute  puissance  di- 
gestive. 

Nous  nous  sommes  attaché  à  mettre  en  présence  de  ces 
liquides  les  différents  médicaments,  et  comparativement  de 
l'acide  chlorhydrique  et  de  la  pepsine  en  proportion  très  va- 
riable ;  nous  avons  d'ailleurs  suivi  dans  cette  étude  la  même 
marche  que  précédemment. 
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un  mode  particulier  de  réaction  de  l'organisme,  contre  l'agres- 
sion bacillaire. 

Tel  est  le  processus  que  nous  voulons  décrire  :  Tartérite 
tuberculeuse  des  cavernes  ;  les  formations  anévrysmales  qui 
en  résultent,  et  comme  des  lésions  de  même  nature  évoluent 
sur  les  veines  soumises  aux  mêmes  conditions  morbides  et 
peuvent,  elles  aussi,  déterminer  des  accidents  d'égale  gravité, 
nous  joindrons  l'histoire  de  la  phlébite  tuberculeuse  à  celle  de 
l'artérite  spécifique. 

1.    HISTORIQUE.    —   DESCRIPTION   GÉNÉRALE. 

Bien  que  voulant  baser  notre  étude  seulement  sur  nos  ob- 
servations personnelles,  nous  devons  pourtant  résumer  d'abord 
brièvement  les  notions  acquises  sur  ce  sujet. 

L'histoire  *  de  ces  anéviysmes  est  de  date  encore  toute  ré- 
cente, si  l'on  ne  recherche  pas  par  des  interprétations  ingé- 
nieuses à  en  retrouver  la  mention  dans  les  anciens  auteurs. 
La  première  observation,  celle  de  Fearn,  remonte  à  1841.  Si- 
gnalés par  Rokitansky,  ils  ne  sont  bien  connus  que  depuis  les 
travaux  de  Rasmussen  %  vulgarisés  en  France  par  les  leçons 
cliniques  du  professeur  Jaccoud^  Les  examens  histologiques 
de  Cornil  *,  Debove  *,  Damaschino  •,  nous  ont  donné  des  no- 
tions plus  précises  de  leur  structure  ;  mais  c'est  surtout  aux 
recherches  de  P.  Meyer'  et  dTppinger  *  que  nous  devons  les 
connaissances  les  plus  complètes  et  les  plus  exactes  à  leur 

1.  Voir  Chardin,  Des  anévrysmes  de  Vartère  pulmonaire  développés  dans 
les  cavernes  du  poumon.  Thèso  de  Paris,  i874.  Pour  les  travaux  plus  récents, 
on  trouvera  dans  les  mémoires  de  P.  Mcyer  et  d'Eppingcrun  liistorique  très 
complot  que  nous  croyons  inutile  de  reproduire  ici. 

2.  Rasmussen  Valdemar,  De  Vhémoptysie,  en  particulier  de  Vhémoptysie 
mortelle  au  point  de  vue  anatomique  et  clinique  {ïîospitaVs  Tidende,  1868).  — 
Traduit  en  anglais  par  William  Daniel  Moore  \Edimh.  med.  Joum.,  V,  14, 
I*"»  partie). 

3.  Jaccoud,  Leçons  de  clinique  médicale  faites  à  Vhôpital  Lariboisiêref 
1812. 

4.  Soc.  anal.,  1874,  et  Traité  de  la  phtisie  pulmonaire^  par  Cornil,  Hérard 
et  Hanot,  pages  218-219.  Paris,  1888. 

5.  Soc,  anat.y  1874. 

6.  Union  médicale ^  octobre  1879. 

7.  P.  Meyer,  De  la  foi^mation  et  du  rôle  de  l'hyaline  dans  les  anévrysmes 
et  dans  les  vaisseaux  (Arch.  de  phys.y  1880). 

8.  Eppinoer,  locn  cit. 
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sujet.  P.  Meyer  a  démontré  la  nature  réelle  de  la  paroi  du  sac, 
paroi  adventice,  de  formation  nouvelle  et  entièrement  différente 
de  celle  des  autres  anévrysmes  ;  Ëppinger  a  surtout  fait  con- 
naître les  phases  préparatoires  de  la  lésion  par  une  étude  mi- 
nutieuse de  Fartérite  tuberculeuse  des  cavernes  et  mis  en  évi- 


Fig.  1. 
Coupe  du  poumon  (Obs.  111)  montrant  un  anérrysme  rompu  dans  une  petite 
caverne. 

A,  broQche  du  lobe  inférieur  ; 

B,  artère  pulmonaire  au  hile.  Un  stylet  introduit  dans  sa  cavité  pénètre  dans  le 
rameau  sur  lequel  est  inséré  i'anévrysmo  et  ressort  eu  C  par  le  bout  inférieur  de 
cette  artériole; 

D,  anévrysmo  présentant  à  sa  partie  saillante  une  perforation  linéaire;  il  est  con- 
tenu dans  une  petite  caverne  qu'il  remplit  presque  complètement  ; 
K,  bronchiole  elTérento  de  la  caverne,  incisée  suivant  sa  longueur; 
F,  surface  pleurale. 

dence*rinfluence  pathogénique  de  l'agent  parasitaire  de  la 
tuberculose. 

Cliniquement,  les  anévrysmes  des  cavernes  ne  se  révèlent 
qu'en  un  seul  cas  :  lorsqu'ils  viennent  à  se  rompre;  ils  déter- 
minent alors  une  hémoptysie  profuse,  qui  peut  entraîner  une 
mort  immédiate,  qui  peut  aussi  s'arrêter  pour  un  temps,  re- 
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prendre  par  poussées  successives,  la  terminaison  fatale  ne  sur- 
venant alors  qu'au  bout  de  quelques  jours.  Cette  hémoptysie 
de  la  période  terminale  de  la  phtisie  survient,  soit  sans  cause 
apparente,  soit  à 'l'occasion  d'un  effort,  d'une  quinte  de  toux; 
elle  est  apyrétique  et  se  caractérise  par  sa  soudaineté,  son  abon- 
dance, sa  résistance  à  tout  mode  de  traitement*.  On  trouvera, 
dans  les  observations  que  nous  rapportons  plus  loin,  l'exemple 
des  diverses  variétés  qu'elle  peut  présenter. 

Anatomiquement,  ces  anévrysmes  se  rencontrent  dans  des 
cavernes  de  tout  volume,  grandes  ou  petites,  si  petites  parfois 
que  l'excavation  peut  être  entièrement  remplie  par  le  sac  ané- 
vrysmal.  Dans  les  grandes  cavernes,  ils  siègent  toujours  sur 
la  paroi  interne  ou  inférieure  de  celle-ci.  Le  plus  souvent 
uniques,  ils  sont  parfois  multiples,  soit  sur  une  seule,  soit  sur 
plusieurs  artères.  Leurs  dimensions  varient  entre  le  volume 
d'une  lentille,  un  petit  pois  ou  une  petite  noix.  Leur  forme 
est  arrondie,  hémisphérique,  à  base  sessile  ;  ou  en  gourde,  en 
poire,  pédicules  à  leur  insertion.  Leur  surface  externe,  le 
plus  souvent  lisse,  parfois  irrégulière,  avec  des  saillies  secon- 
daires, est  de  couleur  jaunâtre,  jaune  rosé,  brunâtre. 

Ils  siègent  sur  des  artères  de  petite  dimension  de  1  à  8  mil- 
timëtres  de  diamètre  en  général,  et  intéressent  seulement  une 
portion  limitée  de  la  circonférence  de  l'artère.  Ce  sont  de  petits 
sacs,  latéralement  appendus  à  un  vaisseau,  qui  pour  le  reste 
de  son  contour  est  encore  inclus  dans  le  tissu  pulmonaire  de 
la  paroi  de  caverne  '.  L'artère  est  perméable  jusqu'au  sac,  gé- 
néralement rétrécie  au  delà;  mais  elle  peut  aussi  sur  tout  son 
parcours,  aussi  bien  en  aval  qu'en  amont,  conserver  ses  di- 
mensions normales,  et  cela  dépend  uniquement  des  rapports 
qu'elle  affecte  avec  la  caverne. 

Bien  qu'on  considère  habituellement  ces  formations  ané- 
vrysmales  comme  intéressant  uniquement  les  branches  de 
l'artère  pulmonaire,  nous  pouvons  affirmer  d'après  une  de  nos 
observations  (Obs.  VI)  qu'elles  peuvent  également  se  dévelop- 

1.  Jaccoud,  Cliniques  de  Lariàoisière  et  Leçon  clinique  inédite  du  10  mai 
1889. 

2.  Quant  à  la  dilatation  cylindrique  décrite  par  Rasmussen,  nous  pensons 
qu'elle  constitue  uuc  variété  de  l'artérite  tuberculeuse  et  non  une  formation 
aaévrysmale. 
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per  sur  les  artérioles  bronchiques  ;  leur  production  dépend  en 
effet,  non  pas  tant  de  la  nature  du  vaisseau  que  des  influences 
morbides  auxquelles  il  se  trouve  exposé. 

Il  y  a  quelques  variétés  dans  la  manière  dont  la  paroi  du 
sac  se  continue  avec  la  paroi  artérielle  ;  parfois  il  n'y  a  pas  de 
rétrécissement  au  niveau  de  Tinsertion  de  lapoche,  et  Rasmus- 
sen  considérait  même  cette  absence  de  collet  comme  un  fait 
général  ;  mais  le  contraire  se  rencontre  aussi  fréquemment; 
dans  le  premier  cas  Tartère  et  Tanévrysme  communiquent  à 


Fig.  2. 
Coupe  du  poumon  (Obs.  VI)  montrant  un  gros  anévrysmc  rompu  dans  une 
petite  caverne. 

A,  A,  A,  surface  pleurale  ; 

B,  anévrysmo  ;  uo  stylet,  introduit  en  C  dans  le  bout  supérieur  de  l'artère  qui  le 
rapporte,  ressort  par  la  perforation. 

plein  canal,  dans  le  second  c'est  par  un  pertuis  arrondi  ou 
ovale,  quelquefois  une  simple  fente. 

La  paroi  du  sac  est  tantôt  très  mince,  tantôt  fort  épaisse; 
la  cavité  varie  selon  ses  dimensions  et  aussi  selon  Tépaisseur 
des  parois  ;  Rasmussen  pensait  qu'elle  ne  renferme  jamais  de 
caillots,  nous  verrons  plus  loin  ce  qu'il  en  faut  penser. 

Quand  Tanévrysme  est  rompu,  et  c'est  le  cas  le  plus  fré- 
quent (peut-être  parce  que  c'est  surtout  alors  qu'on  est  amené 
à  le  rechercher),  on  le  trouve  entouré  de  caillots  cruoriques 
qu'il  faut  enlever  avec  de  grandes  précautions,  pour  ne  pas 
détacher  en  môme  temps  le  sac  par  mégarde,  risquer  d'en 
méconnaître  la  présence  et  croire  à  une  simple  perforation 
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artérielle  *.  La  rupture  se  voit  sous  forme  d'une  fente  allon- 
gée, au  point  le  plus  saillant  et  le  plus  mince  de  la  paroi  ; 
quelquefois  deux  fentes  se  joignant  à  ime  extrémité  dessinent 
un  lambeau  en  V. 

Quant  aux  formes  cliniques  et  anatomiques  de  la  phtisie, 
où  cette  lésion  se  présente,  elles  ne  paraissent  pouvoir  être 
spécialisées  d'aucune  manière;  la  seule  condition  commune  à 
tous  les  cas  étant  Texistence  de  cavernes  tuberculeuses  chro- 
niques. On  les  voit  aussi  bien  chez  des  sujets  jeunes  que  chez 
des  sujets  âgés  ;  dans  des  phtisies  fibreuses,  caséeuses  ou  suppu- 
ratives  ;  à  petites  ou  à  grandes  ulcérations  ;  avec  intégrité  ou 
altération  athéromateuse  du  système  artériel  aortique  ;  toutes 
ces  conditions  ont  été  rencontrées,  et  dans  les  observations 
que  nous  en  rapporterons,  on  trouvera  également  plusieurs 
formes  représentées. 

Le  développement  et  la  structure  des  anévrysmes  des  ca- 
vernes sont  assez  différemment  décrits  selon  les  divers  ob- 
servateurs. 

Rokitansky  les  considère  comme  causés  par  le  ramollisse- 
ment de  la  paroi  artérielle  qui,  mise  à  nu,  a  été  imprégnée  par 
les  liquides  contenus  dans  la  caverne. 

Rasmussen  y  voit  une  hypertrophie  des  tuniques  arté- 
rielles et  notamment  de  la  tunique  musculaire,  hypertrophie 
compensatrice  venant  suppléer  au  défaut  de  soutien  de  la  paroi 
après  la  dénudation  du  vaisseau  ;  mais  le  sac  subit  ultérieure- 
ment la  dégénérescence  graisseuse  et  se  rompt  sous  Tinfluence 
de  la  pression  sanguine  intra-vasculaire. 

Pour  Cornil,  Debove,  Damaschino,  c'est  le  résultat  d'une 
artérite  totale,  dont  ils  ne  précisent  pas  la  nature  spécifique; 
la  paroi  de  Tanévrysme  est  formée  par  un  tissu  conjonctif  in- 
filtré de  cellules  embryonnaires  dans  lequel  on  peut  recon- 
naître les  restes  de  chacune  des  couches  de  l'artère,  et  notam- 
ment de  la  tunique  élastique.  La  structure  en  serait  donc  la 
même  que  dans  les  autres  variétés  d'ectasies  artérielles. 

1.  La  facilité  avec  laquelle  une  semblable  erreur  eût  pu  être  commise  dans 
quelques-uns  des  cas  que  nous  avons  observés,  et  aussi  ce  que  nous  savons  de 
révolution  des  lésions  artérielles  nous  fait  penser  que  la  perforation  simple 
d'une  artère  dans  une  caverne  doit  être  chose  tout  à.  fait  exceptionnelle. 
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Au  contraire  P.  Meyer  décrit  la  paroi  du  sac  comme  con- 
stituée par  une  substance  de  formation  nouvelle,  l'hyaline. 
Celle-ci  se  développe  dans  les  tuniques  artérielles  et  à  leur 
face  interne,  aux  points  où  le  vaisseau  est  attaqué  et  détruit 
par  le  processus  ulcéreux  de  la  caverne.  Elle  se  formerait  aux 
dépens  de  leucocytes  extravasés,  de  coagulations  sanguines, 
peut-être  aussi  des  éléments  de  la  paroi  elle-même  qu'elle 
finit  par  remplacer  définitivement;  si  bien  que  dans  Tané- 
vrysme  complètement  développé,  il  ne  reste  plus  trace  de  la 
primitive  paroi  artérielle. 

Lancereaux  affirme  l'origine  tuberculeuse  de  ces  ané- 
vrysmes  ;  pour  la  structure  il  parait  s'en  rapporter  à  la  des- 
cription de  P.  Meyer. 

Eppinger  montre  bien  les  relations  qui  unissent  les  ané- 
vrysmes  à  l'artérite  tuberculeuse.  Après  avoir  très  complète- 
ment étudié  les  phases  successives  de  cette  tuberculisation  des 
artères  intéressées  par  le  processus  envahissant  des  cavernes, 
phases  dans  lesquelles  chaque  couche  du  vaisseau  est  progres- 
sivement transformée,  puis  détruite,  il  admet  que  l'anévrysme 
se  développe  lorsque  l'artère  étant  demeurée  perméable  les 
tuniques  externe  et  moyenne  viennent  à  être  rompues  sur  un 
point.  La  tunique  interne  mise  à  nu  se  dilate  alors  sous  l'in- 
fluence de  la  pression  sanguine,  et  c'est  elle  seule  qui  constitue 
la  paroi  du  sac.  L'anévrysme  se  produit  donc  par  érosion 
[Arrosionaneurysma)  des  couches  superficielles  du  vaisseau  et 
représente  un  type  d'anévrysme  hernieux  {A .  heimiosum) ,  c'est- 
à-dire  formé  par  une  hernie  de  la  tunique  interne  au  travers 
d'une  solution  de  continuité  des  couches  externe  et  moyenne. 
n  n'admet  pas  de  paroi  de  formation  nouvelle,  le  sac  étant 
toujours,  d'après  lui,  constitué  par  la  membrane  interne  dis- 
tendue et  il  considère  l'apparence  hyaline  comme  une  dégéné- 
rescence secondaire  de  cette  tunique,  analogue  à  la  dégéné- 
rescence caséeuse,  et  causée  comme  elle  par  l'agent  bacillaire. 

Telles  sont  les  principales  opinions  admises  sur  la  nature 
de  ces  anévrysmes. 
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IL  —  ARTÉRITE   TUBERCULEUSE   DES   CAVERNES. 

Les  formations  anévrysmales  dérivant  de  la  tuberculisation 
des  artères  comprises  dans  la  paroi  des  cavernes,  il  est  néces- 
saire, pour  en  comprendre  le  développement,  de  suivre  aupa- 
ravant dans  ses  phases  successives  révolution  de  Tartérite 
spécifique.  Dans  le  cas  présent  nous  n'avons  à  nous  occuper 
que  de  la  forme  secondaire  ou  par  propagation  de  Tartérite 
tuberculeuse.  Cette  étude  a  été  très  complètement  faite  par 
Eppinger,  et,  sur  ce  point,  nos  observations  concordent  entiè- 
rement avec  les  faits  qu'il  a  décrits. 

Il  est  facile,  en  examinant  la  surface  interne  des  cavernes, 
et  surtout  des  grandes  cavernes  à  évolution  très  lente,  de 
trouver,  rampant  au  voisinage  de  leurs  parois,  dans  la  paroi 
même,  ou  encore  dans  les  brides  qui  les  traversent,  des  artères 
de  tout  calibre  à  divers  degrés  d'altération.  Elles  forment,  sur 
ces  parois,  des  saillies  noueuses,  moniliformes,  avec  des  ren- 
flements, des  épaississements  circonscrits,  et  l'on  peut  en 
multipliant  les  examens  retrouver  tous  les  stades  de  leur 
transformation.  Le  cas  le  plus  favorable  pour  l'étude  est  celui 
où  une  artère,  d'abord  distante  de  la  paroi  de  caverne,  s'en 
rapproche  peu  à  peu,  pénètre  obliquement  dans  cette  paroi  et 
finit  par  s'y  perdre  complètement.  On  en  peut  alors  obtenir 
une  série  de  coupes  histologiques  montrant  presque  schéma- 
tiquement  la  succession  des  lésions. 

La  première  altération  que  présente  une  artère  située  au 
voisinage  d'une  caverne,  mais  non  encore  comprise  dans  sa 
paroi,  porte  sur  la  tunique  interne  du  vaisseau.  C'est  un 
épaississement  semi-lunaire  de  cette  membrane  interne,  cir- 
conscrit à  sa  portion  la  plus  proche  de  la  caverne.  Le  reste  de 
son  contour  n'est  aucunement  modifié  et  les  deux  tuniques 
externes  se  présentent  en  tous  points  avec  leur  aspect  normal. 
Cette  endartérite  circonscrite  consiste  uniquement  en  la  pro- 
lifération des  éléments  constituants  de  la  paroi  ;  multiplication 
des  cellules  plates,  épaississement  de  la  substance  fibrillaire 
avec  quelques  cellules  migratrices  assez  rares,  vers  la  portion 
externe,  contre  la  lame  élastique  interne.  La  lésion  est  surtout 
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marquée  dans  les  petites  artérioles,  elle  peut  dans  quelques- 
unes  être  déjà  assez  prononcée  pour  diminuer  beaucoup  ou 
même  oblitérer  complètement  la  lumière  du  vaisseau.  A  Tin- 
verse  des  altérations  que  nous  verrons  ensuite,  cette  modifi- 
cation de  la  tunique  interne  des  artères  situées  au  voisinage 
d'une  caverne,  n'a  rien  de  spécifique;  il  n'y  a  pas  là  de  forma- 
tions tuberculeuses,  on  n'y  rencontre  pas  de  bacilles  ;  c'est  de 
l'endartérite  simple,  telle  qu'on  en  voit  dans  toutes  les  artères 
comprises  dans  un  foyer  inflammatoire  quelconque.  Nous  sa- 


Fig.  3.  Fig.  4. 

Fig.  3.  —  Artère  de  2  millimètres   de  diamètre,  située  à  3  millimètres  de  la 
surface  d'une  caverne. 

A,  épaissi ssemoQt  do  la  tunique  interne  dans  sa  portion  tournée  vers  la  cavcnio. 

Fig.  4.  —  Artère  de  2  millimètres  de  diamètre,  saillante  à  la  surface  d'une 
caverne.  Envahissement  de  la  tunique  externe. 

A,  A,  A,  surface  de  la  caverne;  transformation  de  la  tunique  externe  en  tissu  de 
granulation  renfermant  dos  vaisseaux  dilatés  et  uno  cellule  géante  en  B; 

C,  épaississomont  do  l'ondartère  dans  toutes  ses  parties  en  rapport  avec  la  caverne  ; 

D,  portion  du  vaisseau  adhérente  au  parenchyme  pulmonaire  ;  toutes  les  tuniques 
y  sont  saines. 


vons  que  la  nutrition  des  parois  artérielles  s  effectue  par  le 
moyen  des  vasa  vasorum  sitiiés  à  leur  périphérie  ;  que,  si  cette 
nutrition  est  entravée,  les  premières  lésions  se  montrent  du 
côté  de  la  tunique  interne,  et,  dans  le  cas  présent,  nous  pou- 
vons attribuer  cette  endartérîte  aux  troubles  apportés  dans  la 
circulation  de  la  paroi  vasculaire  par  la  proximité  du  foyer  in- 
flammatoire de  la  caverne.  Ce  sera  une  variété  d'endartérite 
dystrophique. 

Mais  quand  l'artère  plus  rapprochée  de  la  caverne  entre 
en  contact  avec  sa  paroi,  elle  subit  comme  celle-ci  l'atteinte 
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des  bacilles  tuberculeux  ;  on  observe  alors  la  tuberculisatioa 
successive  de  toutes  ses  tuniques,  transformées,  puis  détruites 
l'une  après  l'autre,  de  dehors  en  dedans  ;  chacune,  en  raison 
de  sa  structure  propre,  réagissant  à  sa  manière  contre  l'alté- 
ration qui  l'envahit;  et  comme  cette  altération  progresse  d'un 
seul  côté  du  vaisseau,  on  trouvera  pendant  longtemps  une 
opposition  frappante,  entre  l'intégrité  parfaite  du  segment  ar- 
tériel confinant  au  parenchyme  pulmonaire,  et  la  transforma- 
tion de  l'autre  segment  attenant  à  la  caverne. 

La  description  de  quelcpies  coupes  choisies  à  chacun  des 
stades  de  la  lésion,  nous  montrera  la  marche  du  processus. 

Dans  une  première  coupe  (fig.  4)  l'artère  fait  légèrement 
saillie  à  la  surface  de  la  caverne  ;  elle  est  à  son  niveau  bordée 
d'un  tissu  infiltré  de  cellules  migratrices,  d'un  véritable  tissu 
de  granulation,  semblable  à  celui  qui  partout  ailleurs  forme 
la  paroi  de  l'excavation  ;  ici  il  remplace  complètement  la  tu- 
nique externe  du  vaisseau.  Dans  cette  couche,  et  tout  à  fait  à 
la  surface,  les  éléments  sont  peu  distincts,  mal  colorés,  ont 
subi  la  dégénérescence  caséeuse  ;  ils  sont  en  voie  d'exfoliation 
à  la  superficie.  Plus  profondément,  le  tissu  conjonctif  de  l'ad- 
ventice est  dissocié  par  les  cellules  migratrices,  et  parcouru 
de  gros  capillaires  dilatés  ;  de  place  en  place  on  y  rencontre 
des  cellules  géantes  bien  typiques.  L'infiltration  cellulaire 
s'arrête  à  la  lame  élastique  externe,  et  l'altération  de  l'adven- 
tice est  bornée  à  la  partie  en  contact  avec  la  caverne.  La  tu- 
nique moyenne  est  à  peine  modifiée,  il  y  a  seulement  quelques 
cellules  rondes  dans  l'intervalle  de  ses  lames.  L'endartère  est 
notablement  épaissie,  mais  seulement  dans  la  partie  qui  re- 
garde la  caverne,  elle  présente  du  reste  le  même  aspect  d'en- 
dartérite  simple  déjà  décrite.  Des  bacilles  tuberculeux  se  ren- 
contrent en  grand  nombre  dans  le  tissu  embryonnaire  de 
l'adventice  et  ils  ne  dépassent  pas  cette  zone. 

C'est  là  le  premier  degré  de  Taltération  spécifique  du  vais- 
seau, la  péri-artérite  tuberculeuse. 

Tandis  que  le  tissu  infiltré  de  l'adventice  se  caséifie  et  se 
détruit,  la  tunicpie  moyenne  est  envahie  à  son  tour.  Sur  une 
autre  coupe  d'un  segment  artériel  plus  avancé  dans  la  cavité 
de  la  caverne  (fig.  8)  nous  voyons,  dans  toute  cette  portion 
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saillante,  Tadventice  transformée  en  tissu  de  granulation 
caséo-tuberculeux  ;  par  places  même  elle  a  complètement  dis- 
paru ou  n'est  plus  représentée  que  par  des^léments  dégénérés 
et  à  ce  niveau  la  tunique  moyenne  apparaît  altérée.  Elle  est 
notablement  épaissie,  trois  et  quatre  fois  plus  large  que  dans 
ses  portions  saines  avoisinantes  avec  lesquelles  elle  se  continue 
en  s'efiilant  graduellement.  Cet  épaississement  tient  à  une  in- 


i^  '  *: 


3  - 


Fig.  3. 


Fig.  6. 


Fig.  5.  —  Artère   de  2  millimètres  do  diamètre,  saillante  à  la  surface  d'une 
caverne.  Envahissement  de  la  couche  moyenne. 

A,  A,  A,  surface  de  la  caverne  oh  la  tunique  externe  est  transformée  on  tissu  de 
granulation  tuberculeux  et  renferme  une  coiluio  géante  en  B  ; 

C,  la  ;unique  moyenne  épaissie,  infiltrée  de  cellules  migratrices,  affleure  h  la  sur- 
face ;  ses  fibres  élastiques  sont  dissociées  et  Ton  voit  entre  elles  une  cellule  géante  ; 

D,  la  cavité  vasculaire  est  reportée  contre  les  portions  saines  par  l'épaississement 
de  la  tunique  interne  qui,  à  sa  périphérie,  subit  l'infiltration  cellulaire  et  se  vascu- 
larise  ; 

B,  E,  portion  adhérente  du  vaisseau. 

Fig.  6.  —   Artère  de  2  millimètres  de  diamètre,  saillante  à  la  surface  d'une 
caverne.  Envahissement  de  la  couche  interne. 

A,  A,  surface  de  la  caverne; 

6,  B,  extrémités  des  tuniques  élastiques  disparaissant  dans  le  tissu  do  granulation  • 
de  la  surface; 

C,  la  tunique  interne,  infiltrée,  vasculariséc,  renfermant  une  cellule  géante,  forme 
seule  la  paroi  ; 

D,  D,  portion  adhérente  du  vaisseau,  oh  toutes  les  tuniques  sont  encore  saines,  et 
contre  laquelle  se  trouve  reportée  la  cavité  vasculaire  extrêmement  réduite. 

filtration  considérable  de  cellules  migratrices  accumulées 
entre  les  lames  et  les  fibres  élastiques,  les  écartant  les  unes 
des  autres,  les  étirant  sans  que  cependant  pour  la  plupart  la 
continuité  soit  encore  rompue.  Une  belle  cellule  géante  se  voit 
dans  ce  tissu  de  granulation,  au  milieu  des  fibres  élastiques. 
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Les  dimensions  de,  la  tunique  interne  sont  parallèlement  de- 
venues beaucoup  plus  considérables,  elle  a  rétréci  la  lumière 
du  vaisseau  qui  n'en  occupe  plus  le  centre,  mais  se  trouve  re- 
portée du  côté  opposé  à  la  caverne,  contre  les  parties  de  la 
paroi  demeurées  saines.  L'infiltration  embryonnaire  a  dépassé 
la  tunique  moyenne  et  envahi  les  couches  les  plus  externes  de 
l'endartëre  épaissie.  En  même  temps,  ces  points  commencent 
à  se  vasculariser  et  Ton  y  voit  de  gros  capillaires  pleins  de 
globules.  Les  mêmes  coupes,  traitées  par  le  procédé  d'Ehrlich, 
montrent  des  bacilles  dans  tous  les  points  où  sont  accumulées 
les  cellules  migratrices,  c'est-à-dire  à  la  surface  delà  caverne, 
dans  la  zone  épaissie  de  la  couche  moyenne  et  dans  la  partie 
avoisinante  de  la  couche  interne. 

Le  processus  continuant,  à  la  tuberculisation  de  la  tunique 
moyenne  succèdent  la  caséification  de  toutes  les  parties  en- 
vahies, et  leur  élimination  graduelle  par  exfoliation  dans  la 
cavité  de  la  caverne. 

L'aspect  des  coupes  est  alors  le  suivant  (fig.  6)  :  du  côté 
du  parenchyme  pulmonaire,  la  paroi  artérielle  tout  entière 
est  encore  saine,  et  l'intima  même  n'est  nullement  épaissie. 
La  lumière  du  vaisseau  est  reportée  contre  cette  portion  saine  ; 
son  calibre  est  extrêmement  réduit  et  cette  étroitesse  est  due 
à  l'hypertrophie  énorme  de  toutes  les  parties  de  la  tunique  in- 
terne en  rapport  avec  la  caverne.  L  endartère  hypertrophiée 
est  maintenant  seule  à  représenter  la  paroi  de  ce  côté  et  seule 
elle  sépare  de  la  caverne  ce  qui  reste  de  la  cavité  vasculaîre. 
Elle  est  formée^  en  dedans,  tout  contre  la  lumière  du  vaisseau, 
par  un  tissu  condensé  d'apparence  iîbrillaire  ;  plus  en  dehors, 
.  elle  est  infiltrée  de  cellules  migratrices,  et  parcourue  de  gros 
capillaires  sanguins  dilatés  ;  elle  subit  la  transformation  en 
tissu  de  granulation  où  l'on  trouve  des  formations  tubercu- 
leuses typiques  et  notamment  des  cellules  géantes  ;  enfin  tout 
à  fait  vers  la  surface  de  la  caverne  ses  éléments  nécrosés  pré- 
sentent les  réactions  de  la  dégénérescence  caséeuse.  La  tunique 
moyenne  a  complètement  disparu  dans  toute  cette  portion 
saillante. 

Sur  les  parties  latérales  du  vaisseau  on  retrouve  les  cou- 
ches externe  et  moyenne  et  l'on  peut  suivre  leur  transforma- 


DES  ANÉYRTSMES  ET  DES  LÉSIONS  YASCULAIREB  TUBERCULEUSES.      109 

tiou  et  leur  destruction  progressives.  Oa  voit  ces  deux  tuniques 
s'infiltrer  peu  à  peu  de  cellules  migratrices,  puis  disparaître 
dans  le  tissu  de  granulation  qui  forme  la  paroi  de  la  caverne  ; 
la  tunique  moyenne  se  terminant  par  une  extrémité  renflée 
où  ses  fibres  élastiques  dissociées  et  écartées  présentent  assez 
bien  l'apparence  des  poils  d'un  pinceau  étalé. 

A  une  phase  ultérieure,  l'oblitération  du  vaisseau  se  com- 
plète et  sa  destruction  s'achève,  toujours  par  le  même  pro- 
cédé de  tuberculisation  progressive  et  d'élimination  des  par- 
ties nécrosées.  Le  segment  artériel  confinant  au  parenchyme 
pulmonaire  et  resté  sain  jusque-là  est  attaqué  à  son  tour, 
couche  par  couche,  en  sens  inverse,  ou  plus  souvent  se  mor- 
tifie en  masse  et  est  éliminé  en  totalité. 

Telle  est  la  succession  typique  des  lésions  ;  quelques  va- 
riétés doivent  en  outre  être  signalées.  Ainsi,  dans  les  petites 
artères,  l'oblitération  survient  très  rapidement  et  précède  sou- 
vent la  tuberculisation  des  parois.  Nous  remarquerons  que 
cette  oblitération  des  artères,  dans  le  poumon  tuberculeux,  se 
fait  presque  toujours  parle  mécanisme  de  l'endartérite  et  non 
pas  par  thrombose.  Nous  n'avons  pas  observé  cette  dernière, 
et  Ëppinger  la  considère  également  comme  exceptionnelle  ^ 

Selon  les  rapports  que  l'artère  affecte  avec  la  caverne, 
l'aspect  des  lésions  se  modifie,  mais  leur  topographie  seule 
varie  et  non  leur  nature,  ni  leur  succession.  Nous  avon$  décrit 
le  cas  où  l'artère  comprise  dans  la  paroi  est  attaquée  seule- 
ment par  un  côté,  parce  que  c'est  celui  qui  nous  intéresse 
le  plus  particulièrement  au  point  de  vue  de  la  formation  ané- 
vrysmale  ;  quand  Tartère  passant  dans  une  bride  est  de  toutes 
parts  en  rapport  avec  la  caverne,  l'altération  intéresse  toute  la 
périphérie  du  vaisseau,  y  progresse  de  même;  Tépaississe- 
ment  de  la  tunique  interne  est  plus  uniforme  et  amène  plus 
rapidement  une  oblitération  complète. 

Parfois  un  vaisseau  dirigé  perpendiculairement  à  la  sur- 
face de  la  caverne  y  disparaît  brusquement.  Une  coupe  paral- 

1.  Nous  aTons  pourtant,  dopais  l'impression  do  ce  travail,  observé  un  fait 
de  thrombose  do  la  branche  gauche  de  Tartère  pulmonaire,  survenue  chez  un 
phtisique  à  grandes  cavernes  et  qui  nous  a  paru  déterminée  par  l'artérite 
tuberculeuse  elle-même.  Voir  Bull.  Soc,  anat.,  nov.  et  déc.  1889. 
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lèle  à  sa  direction  montre  le  rétrécissement  progressif  de  sa 
cavité,  oblitérée  par  la  végétation  de  Tendartère,  l'infiltration 
et  la  transformation  en  tissu  de  granulation  tuberculeux,  des 
couches  moyenne  et  externe  au  point  où  elles  se  confondent 
avec  les  parois  de  la  caverne. 

D'autres  modalités  se  rencontrent  encore;  il  serait  sans 
intérêt  de  les  décrire,  car  dans  tous  les  cas  le  processsus  est 
le  même  ;  c'est  l'évolution  de  l'artérite  tuberculeuse  secon- 
daire. Elle  se  résume  en  :  tme  endartérite  oblitérante  progrès^ 
sive  qui  tôt  ou  tard  amène  la  suppression  de  la  cavité  vasculaire 
et  une  tuberculisation  des  parois,  qui^  les  envahissant  couche  par 
touche,  les  détruit  toutes  les  unes  après  les  autres. 

III.  FORMATION  DES  ANÉVRYSMES. 

Ainsi  les  artères  comprises  dans  la  paroi  d'une  caTerne^ 
subissent  l'infiltration  bacillaire,  la  tuberculisation  de  leurs 
parois  et  sont  peu  à  peu,  couches  par  couches,  entièrement 
détruites.  Dans  la  grande  majorité  des  cas,  la  lenteur  de  ce 
travail  morbide,  retardé  parles  propriétés  de  résistance,  toutes 
particulières,  des  tuniques  artérielles,  permet  au  processus 
d'hypertrophie  de  la  membrane  interne,  à  l'endartérite  obli- 
térante de  parer  aux  dangers  de  cette  destruction  et  empêche 
la  rupture  du  vaisseau  dont  la  cavité  est  ou  extrêmement 
réduite  ou  supprimée  quand  la  tunique  moyenne  vient  à  céder. 

Mais  il  peut  se  faire  que  l'endartérite  n'atteigne  à  ce  mo- 
ment qu'un  faible  développement,  soit  par  suite  d'une  vitalité 
insuffisante  de  la  paroi,  soit  plutôt  parce  que  le  processus 
ulcératif  a  présenté  une  intensité  anormale,  a  marché  avec 
une  rapidité  trop  grande  pour  laisser  à  l'endartère  le  temps 
nécessaire  à  son  accroissement.  Le  vaisseau  demeure  per- 
méable, sa  cavité  n'est  pas  rétrécie,  ou  à  peine,  et  il  n'est  plus 
limité  du  côté  de  la  caverne  que  par  la  seule  tunique  interne 
dépourvue  du  soutien  des  membranes  élastiques  et  des  couches 
externes.  Ce  sont  là  les  conditions  nécessaires  de  la  formation 
anévrysmale,  et  l'on  peut  aisément  comprendre  que  la  pres- 
sion sanguine  agissant  sur  cette  membrane  interne  dénudée, 
incapable  de  résistance,  devra  la  repousser  vers  la  cavité  de  la 
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caverne  et  la  dilater  en  forme  de  sac  anévrysmal.  Telle  est  la 
conception  théorique  que  suggère  Tétude  des  faits  précédem* 
ment  exposés,  et  c'est  elle  qu'a  admise  Eppinger,  faute  d'avoir 
pu  observer  un  anévrysme  tout  à  fait  au  début  de  son  dévelop- 
pement. 

En  réalité,  le  processus  n'est  pas  aussi  simple  ;  nos  obser- 
vations, concordant  en  partie  avec  les  descriptions  de  P.  Meyer, 
nous  permettent  de  l'exposer  d'une  façon  différente  et  de  nous 
rendre  compte  en  même  temps  des  peurticularités  de  structure 
de  l'anévrysme  complètement  formé. 

Voici  ce  que  l'on  observe  :  quand  sur  une  artère  dont  la 
cavité  est  demeurée  largement  ouverte,  les  couches  externe  et 
moyenne  ont  été  détruites  par  la  tuberculisation  progressive, 
la  tunique  interne,  restée  seule  à  constituer  la  paroi  du  côté  de 
la  caverne,  est  déjà  fort  altérée.  Sa  surface  externe  est  trans- 
formée en  tissu  de  granulation  tuberculeux,  ses  éléments 
sont  infiltrés  de  cellules  migratrices,  et  en  se  distendant  légère- 
ment sous  l'influence  de  la  pression  sanguine,  elle  s'éraille  à 
sa  face  interne,  du  côté  de  la  cavité  vasculaire.  En  ce  point,  se 
fixent  et  s'accumulent  les  cellules  blanches  du  sang  qui,  for-^ 
mant  un  caillot  blanc,  un  caillot  leucocytique,  viennent 
doubler  la  paroi  menacée  de  se  rompre.  Ils  constituent  une 
néo-membrane  adventice,  dont  les  dimensions  croîtront  à 
mesure  que  disparaîtra  peu  à  peu  la  membrane  artérielle, 
incessamment  attaquée  et  détruite  du  côté  de  la  caverne.  Cette 
néo-membrane,  dès  qu'elle  a  atteint  une  certaine  épaisseur, 
subit  rapidement  une  dégénérescence  spéciale,  la  transforma- 
tion hyaline,  qui  en  modifie  l'apparence  et  pourrait  en  rendre 
l'interprétation  difficile  si  l'on  n'avait  pu  suivre  toutes  les 
phases  de  son  développement.  Bientôt,  ce  qui  restait  de  la 
paroi  artérielle  est  complètement  détruit,  le  vaisseau  n'est 
plus  limité  du  côté  de  la  caverne  que  par  la  paroi  hyaline  de 
nouvelle  formation  et  celle-ci  se  laissant  peu  à  peu  distendre, 
constituera  presque  à  elle  seule  tout  le  sac  anévrysmal. 

Nous  avons  pu,  sur  un  anévrysme  trouvé  tout  à  fait  à  son 
début,  suivre  les  phases  initiales  de  cette  formation.  C'était  un 
petit  renflement  hémisphérique  situé  sur  une  artère  saillante 
à  la  surface  d'une  caverne  (Obs.  I).  Perméable  sur  tout  son 
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parcours,  Fartëre  présentait  un  diamètre  de  i  millimètres  et 
demi  au-dessus  de  la  dilatation,  et  de  3  millimètres  à  son  ni- 
veau. C'était  donc  une  ectasie  artérielle  aussi  minime  que  pos- 
sible. 

Une  série  de  coupes  microscopiques  nous  en  montre  les 
altérations  successives  avec  une  netteté  presque  schématique. 
Sur  les  premières,  nous  retrouvons  l'évolution  de  Tartérite 
tuberculeuse  telle  que  nous  Tavons  décrite  ;  la  transformation 
en  tissu  de  granulation  tuberculeux  de  l'adventice  d'abord, 


Fig.  7. 
Formation  anévrysmalo.  Artère  de  2  millimètres  et  demi  de  diamètre,  sail- 
lante à  la  surface  d'une  caverne  (Obs.  I).  D'après  une  préparation  traitée  par 
le  procédé  de  Weigcrt. 

A,  surface  do  la  caverne  ;  la  tunique  interne  dénudée  est  dans  sa  moitié  externe 
transformée  en  tissu  de  granulation  tuberculeux  ; 

B,  D,  extrémités  dos  tuniques  élastiques  disparaissant  dans  le  tissu  de  granulation 
'     de  la  surface  : 

C,  néo-membrane  formée  do  loucoc^'tes  agglomérés  et  développée  à  la  face 
interne  do  Tcndartèro.  A  sa  partie  profonde,  quelques  traits  foncés  indiquent  un 
commencomont  de  dégénérescence  hyaline  (réaction  de  Weigert). 

D,  D,  portion  adhérente  du  vaisseau  ob  toutes  les  tuniques  sont  saines. 

de  la  couche  moyenne  ensuite  ;  la  première  détruite,  la  seconde 
ne  tarde  pas  à  se  rompre  et  disparaît  sur  une  certaine  lon- 
gueur. 

A  ce  moment  (fig.  7),  l'aspect  est  en  grande  partie  celui 
que  nous  avons  déjà  représenté.  L'artère  saine  dans  toute  sa 
portion  attenante  au  parenchyme  pulmonaire,  a  perdu  au 
niveau  de  la  caverne  ses  couches  externe  et  moyenne.  De 
chaque  côté,  les  extrémités  disjointes  des  membranes  élas- 
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tiques  se  perdent  dans  le  tissu  de  granulation  de  la  surface  et 
entre  elles,  la  paroi  artérielle  est  uniquement  formée  par  la 
tunique  interne.  Celle-ci  n'a  pas  subi  Thypertrophie  énorme 
que  nous  observions  tout  à  Theure  ;  elle  est  épaissie,  mais  rela- 
tivement peu  ;  la  cavité  du  vaisseau  est  plutôt  un  peu  aug- 
mentée et  la  paroi  bombe  légèrement  vers  la  caverne.  Cette 
paroi  est  déjà  fort  altérée,  en  l'examinant  de  la  caverne,  vers 
la  cavité  vasculaire,  on  voit  toute  sa  moitié  externe  infiltrée  de 
cellules  migratrices,  transformée  en  tissu  de  granulation  vascu- 
larisé  et  tout  à  fait  à  la  surface  en  dégénérescence  caséeuse. 
Toute  cette  zone  renferme  de  nombreux  bacilles.  Plus  profon- 
dément, les  cellules  migratrices  diminuent  de  nombre,  et  on 
retrouve  l'apparence  fibrillaire  du  tiâsu  de  l'endartëre  épaissie. 
Jusqu'ici,  les  lésions  sont  semblables  à  celles  que  nous  avons 
déjà  vues;  mais  en  arrivant  à  la  face  interne  de  cette  mem* 
brane,  on  la  voit  comme  éraillée,  écbancrée  à  son  milieu, 
et  cette  échancrure  est  comblée  par  une  couche  nouvelle  de 
petites  cellules  i^ndes,  bien  colorées,  tassées  les  unes  contre 
les  autres;  elles  forment  par  leur  agglomération  une  figure  en 
croissant,  plus  épaisse  au  milieu  et  s'effilant  de  chaque  côté. 
Cette  couche  cellulaire  est  en  dedans  immédiatement  en  con- 
tact avec  le  sang,  en  dehors  elle  se  soude  à  la  face  interne  de 
l'intima  en  infiltrant  légèrement  ses  couches  les  plus  proches 
et  dissociant  ses  fibrilles  disjointes.  Les  petites  cellules  pré- 
sentent bien  l'apparence  des  cellules  blanches  du  sang  ;  c'est 
une  agglomération  de  leucocytes,  un  caillot  blanc  qui  s'est 
déposé  là,  au  point  le  plus  mince  de  la  paroi,  déjà  éraillé 
par  la  distension  qu'il  subit.  L'aspect  des  éléments,  leur  si- 
tuation, la  disposition  générale  de  toutes  ces  lésions,  permet- 
tent d'affirmer  l'origine  sanguine  de  cette  néo-membrane 
adventice,  et  la  constatation  de  filaments  de  fibrine  au  milieu 
des  petites  cellules  agglomérées,  achève,  ce  nous  semble,  la 
démonstration. 

Il  est  en  efiet  très  utile  de  compléter  les  renseignements 
fournis  par  les  réactifs  usuels,  tels  que  le  picro -carmin  ou  l'éo- 
sine  hématoxylique,  en  employant  le  procédé  de  Weigert* 

1.  Weiokrt,  ForUchritte  der  Mediciriy  13  avril  1887.  On  fait  subir  aux  coupei 
les  manipulations  suivantes  :  coloration  à  la  solution  de  violet  d'Ëbrlich,  traite- 
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pour  la  coloration  élective  de  la  fibrine,  procédé  qui  permet 
aussi  de  mettre  en  évidence  les  éléments  en  transformation 
hyaline. 

Au  stade  que  nous  venons  de  décrire,  .les  coupes  traitées 
par  ce  procédé  montrent  de  fins  tractus  bleus  de  fibrine,  situés 
entre  les  cellules  de  la  néo-membrane  adventice.  On  voit,  en 
outre,  sur  les  limites  de  cette  couche,  tout  contre  la  tunique 
interne  échancrée,  quelques  bandes  bleues  plus  épaisses  et 
des  blocs  irréguliers  de  même  couleur,  indiquant  un  commen- 
cement de  transformation  hyaline  des  parties  profondes  du 
caillot. 

La  membrane  artérielle  disparait  graduellement  dans  les 
coupes  suivantes  ;  la  couche  leucocytique  s'accroît  de  plus  en 
plus  et  subit  la  transformation  hyaline.  La  description  de  trois 
de  ces  coupes  suffira  pour  montrer  les  étapes  ultérieures  de  la 
lésion. 

Sur  la  coupe  représentée  fig.  8,  la  membrane  interne 
persiste  encore  continue  à  la  surface  de  la  caverne;  elle  est 
très  amincie  à  sa  partie  moyenne,  et  en  grande  partie  dégéné- 
rée. Dans  sa  concavité  se  voit  une  couche,  déjà  épaisse,  en 
forme  de  croissant  effilé  de  chaque  côté,  intimement  soudée 
à  sa  face  interne,  semblant  la  pénétrer  par  places,  et  qui  se 
différencie  nettement  par  sa  couleur  et  sa  texture.  Examinée 
sans  coloration,  cette  couche  semi-lunaire  apparaît  avec  une 
réfringence  toute  spéciale,  une  apparence  hyaline  caractéris- 
tique. 

Après  coloration  au  picro-carmin,  elle  conserve  la  même 
réfringence  et  prend  une  teinte  orangée  uniforme.  A  de  forts 
grossissements,  on  la  voit  composée  de  travées  anastomosées 
et  dirigées  concentriquement  par  rapport  à  la  lumière  du  vais- 
seau ;  des  lacunes  irrégulières  les  séparent.  Ces  travées  hya- 

ment  par  la  solution  iodo-iodurce,  décoloration  à  l'huile  ^'aniline,  lavage  au 
xylol  et  montage  dans  le  baume.  La  fibrine,  la  substance  hyaline,  certains  para- 
sites, etc.,  apparaissent  fortement  teintes  de  ])leu,  tous  les  autres  éléments  étant 
incolores,  ou  pouvant,  si  Ton  veut,  être  colorés  d'autre  manière  en  faisant  agir 
auparavant  une  solution  de  carmin,  par  exemple.  Ce  procédé  est  excellent  pour 
la  coloration  de  la  membrane  hyaline  des  anévrysraes.  Il  donne  pour  la  fibrine 
des  résultats  assez  inconstants,  colorant  très  bien  les  filaments  fibrineux  des 
exsudais  inflammatoires  et  beaucoup  moins  efficace  pour  la  fibrine  des  caillots 
sanguins. 
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lines  sont  homogènes,  amorphes  ;  on  n'y  distingue  pas  d'élé- 
ments cellulaires  colorables  isolément.  Elles  se  distinguent, 
non  seulement  par  leur  aspect,  mais  aussi  par  leur  direction 
des  couches  fibrillaires  de  Tendartère  avoisinante,  s'insérant 
sur  elles,  pénétrant  même  quelque  peu  entre  elles,  mais  ne  se 
continuant  pas  avec  elles.  Cette  apparence  se  rencontre  dans 
la  plus  grande  partie  de  la  néo-membrane,  mais,  tout  à  fait  à 
sa  face  interne,  les  portions  les  plus  directement  en  rapport 
avec  la  cavité  sanguine  ont  conservé  leur  apparence  primitive, 


Fig.  8. 

La  mémo  artère  k  un  degré  plus  avancé  de  la  lésion  ^Obs.  I).  D'après  une 
pr(^paration  traitée  par  le  procédé  de  Weigert. 

A,  surface  de  la  caverne,  tunique  interne  transformée  en  tissu  tuberculeux,  ou  so 
voit  en  B  une  cellule  géante  ; 

C,  C,  extrémités  de  la  tunique  élastique  disparaissant  dans  le  tissu  do  granulation 
de  la  surface  ; 

I),  D,  portion  adhérente  du  vaisseau,  où  toutes  les  tuniques  sont  saines  ; 

K,  néo-membrane  ayant  en  grande  partie  subi  la  transformation  hyaline.  Elle  est 
reprt^sentée  avec  une  teinte  plus  foncée  pour  rendre  l'apparence  qu'elle  prend  alors 
dans  les  préparations  traitées  suivant  le  proct^dé  do  Weigert.  La  couche  la  plus 
interne,  non  dégénérée,  reste  moins  colorée. 


celle  qu'elles  nous  présentaient  dans  les  coupes  précédemment 
décrites,  et  là  on  retrouve  une  mince  couche  de  petites  cellules 
rondes  tassées,  qui  se  colorent  bien  et  ne  présentent  pas  l'ap- 
parence hyaline.  Avec  le  procédé  de  Weigert,  toutes  les  parties 
hyalines  se  colorent  fortement  en  bleu,  et  se  distinguent  avec 
la  plus  grande  netteté  du  tissu  avoisinant  de  l'endartère  ;  il 
reste,  à  leur  face  interne,  une  bande  incolore  correspondant  à 
la  couche  de  cellules  non  dégénérées. 
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Sur  les  deux  dernières  coupes  (fig.  9  et  10),  nous  voyons 
disparaître  les  restes  dégénérés  de  la  membrane  artérielle  dans 
toute  la  région  en  rapport  avec  la  caverne.  En  ce  point,  la 
couche  hyaline  est  mise  à  nu  et  forme  seule  la  paroi;  sur  les 
côtés,  elle  s'insère  par  ses  extrémités  à  la  face  interne  des  deux 
moitiés  disjointes  du  vaisseau;  elle  est  intimement  soudée  à 
Tendartère  voisine  par  une  pénétration  réciproque  de  ses  tra- 
vées hyalines  et  des  fibrilles  de  cette  dernière.  L'anévrysme 


Fig.  9. 
M(>mo  artère  au  niveau  do  la  portion  moyenne  de  la  dilatation.  D'après  une 
préparation  au  picro-carmin. 

A,  Â,  surface  de  la  caverne;  Tendartèro  d<^génër(Se  est  ea  voie  de  disparition; 

B,  B,  extrémités  dos  couches  externe  et  moyenne  disparaissant  dans  un  tissu  de 
granulation  od  Ton  voit  à  gauche  une  cellule  géante  ; 

C,  C,  néo-membrane  hyaline,  dont  les  parties  les  plus  internes  présentent  encore 
des  cellules  non  dégénérées  ; 

D,  D,  portion  adhérente  au  parenchyme  pulmonaire. 


est  alors  pleinement  constitué  et,  quoique  ses  dimensions 
soient  à  peine  plus  grandes  que  celles  de  Tarière  sur  laquelle 
il  a  pris  naissance,  il  présente  déjà  tous  les  caractères  des  for- 
mations plus  anciennes. 

Pourtant,  la  membrane  artérielle  ne  disparait  pas  aussi 
vite  dans  tous  les  cas  ;  elle  constitue  parfois,  pendant  un  temps 
plus  ou  moins  long,  une  notable  portion  de  la  paroi  du  sac, 
et  Ton  peut  alors  retrouver,  sur  un  anévrysme  déjà  développé, 
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les  phases  initiales  de  la  formation  de  la  néo-membrane.  Ainsi , 
en  étudiant  un  anévrysme  rompu,  dont  nous  donnerons  plus 
loin  la  description  (Obs.  II,  fig.  12),  nous  avons  vu  dans  les 
parties  du  sac  les  moins  anciennes,  les  mêmes  apparences  do 
la  néo-membrane  à  son  début,  l'accumulation  de  petites  cel- 
lules leucocytiques  à  la  face  interne  de  l'intima  distendue,  la 


Fig.  10. 

Même  artère  à  la  partie  moyenne  de  Tanévrysme.  D'après  une  préparation 
au  picro-carmin. 

A,  A,  surface  do  la  caverne.  Los  tuniques  vasculaircs  disparaissent  dans  le  tissa 
de  granulation  tuberculeux  : 

B,  B,  la  néo-membrane  hyaline  ost  libre  dans  la  caverne  et  forme  seule  la  paroi  ; 

C,  C,  son  insertion  à  la  face  interne  do  l'endarU^ro  ; 

D,  D,  portion  du  vaisseau  adhérente  au  parenchyme  pulmonaire.  Ses  trois  tuniquos 
sont  conservées,  l'endartère  est  seulement  an  peu  épaissie. 


dégénération  hyaline  du  lissu  qu'elles  formaient  et  la  substi- 
tution de  cette  couche  hyaline  à  la  primitive  paroi  artérielle. 
Dans  tous  nos  autres  anévrysmes,  la  transformation  complè- 
tement effectuée  ne  permettait  plus  de  reconnaître  les  pre- 
mières phases  du  processus. 

Comme  on  le  voit,  ces  anévrysmes  ne  résultent  pas  d'une 
distension  des  parois  artérielles  enflammées  au  contact  irritant 
du  contenu  de  la  caverne  ;  ils  ne  sont  pas  dus  à  une  hernie  do 
la  tunique  interne  mise  à  nu  après  destruction  des  deux 
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couches  externes  ou,  du  moins,  ce  n'est  là  qu'une  phase  tout 
à  fait  transitoire  de  leur  développement  ;  il  y  a,  comme  Ta  vu 
P.  Meyer,  substitution  d'une  membrane,  de  formation  nou* 
velle,  qui  vient  doubler  la  paroi  attaquée  et  menacée  de  se 
rompre,  qui  la  remplace  ensuite.  Au  sens  strict  du  mot,  ce  ne 
sont  donc  pas  des  anévrysmes  vrais,  mais  bien  une  variété  toute 
spéciale  d'anévrysmes  faux  circonscrits. 

La  néo-membrane  est  constituée  par  l'arrêt  des  leucocytes 
du  sang  qui  s'accumulent  au  point  où  l'endartère,  distendue, 
éraillée,  a  perdu  son  poli  normal;  peut-être  pourrait-on  aussi 
invoquer  une  action  irritante  des  liquides  de  la  caverne  filtrant 
à  travers  la  paroi  amincie?  Ces  leucocytes  agglomérés  forment 
un  véritable  tissu  vivant,  une  nouvelle  paroi  résistante,  et 
nous  trouvons  ici  l'application  à  un  cas  particulier  du  proces- 
sus général  de  formation  des  caillots  blancs,  mode  réactionnel 
habituel  dans  les  altérations  du  système  vasculaire.  Les  re- 
cherches de  Zahn,  de  Pitres,  de  N.  Schultze,  etc.  nous  ont 
appris  qu'ils  se  formaient  au  niveau  des  solutions  de  conti- 
nuité des  artères  ;  ils  sont  fréquents  dans  le  cœur  au  cours  de 
certaines  affections  valvulaires  ;  ils  se  forment  partout  où  la 
paroi  des  vaisseaux  est  altérée,  partout  où  se  rencontre  dans 
le  sang  vivant  un  principe  irritant,  et  ce  sont  eux  également 
qui  constituent  les  végétations  parfois  si  résistantes  de  l'endo- 
cardite infectieuse.  Nous  avons  pu,  expérimentalement,  en 
provoquer  la  formation  dans  la  carotide  d'un  lapin,  en  cauté- 
risant la  surface  externe  de  l'artère  avec  un  crayon  de  nitrate 
d'argent.  Au  niveau  des  points  nécrosés  par  l'action  du  caus- 
tique, nous  avons  trouvé  la  paroi  doublée  d'une  néo-membrane 
présentant  la  structure  du  caillot  blanc,  l'accumulation  de 
leucocytes  pressés  les  uns  contre  les  autres.  Mais,  dans  ce  cas, 
lorsque  l'eschare  vint  à  se  détacher,  le  caillot  blanc  trop  mince 
ne  put  résister  à  la  pression  sanguine,  et  i'hémorrhagie  se 
produisit  par  rupture  directe  de  l'artère.  Sur  les  coupes  du 
vaisseau,  faites  au  point  de  la  rupture,  on  voyait  la  membrane 
leucocytique  restée  adhérente  à  Tune  des  lèvres  de  l'orifice, 
détachée  de  l'autre  et  repoussée  en  dehors.  Nous  n'avons  donc 
pu  reproduire  ainsi  un  anévrysme  du  même  type  que  ceux 
que  nous  décrivons.  Mais,  malgré  son  insuccès,  cette  expé- 
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rience  est  néanmoins  confirmative  des  faits  observés  dans 
Tartérite  des  cavernes,  la  rapidité  trop  grande  de  raclion  du 
caustique  expliquant  suffisamment  la  différence  des  résultats. 

Quant  àTapparence  hyaline  que  prend  bientôt  la  néo-mem- 
brane et  qui  en  modifie  si  complètement  Taspect,  elle  nous 
paraît,  malgré  Timportance  que  lui  a  attribuée  P.  Meyer,  un 
fait  secondaire.  Elle  survient  quand  le  caillot  a  déjà  acquis 
une  certaine  épaisseur,  commence  par  les  parties  les  plus 
distantes  du  sang  en  circulation,  et  résulte  probablement  de 
la  nutrition  vicieuse  des  éléments  de  ce  tissu  nouveau,  privé 
de  vaisseaux  propres.  Dans  cette  transformation,  les  cellules 
se  fusionnent,  se  fondent  en  une  masse  amorphe  qui,  se  ré- 
tractant irrégulièrement,  et  peut-être  aussi  sous  Tinfluence 
des  mouvements  déterminés  par  la  pulsation  sanguine,  prend 
la  forme  de  travées  parallèles  séparées  par  des  espaces  lacu- 
naires. Il  ne  s'agit  pas  là  d'une  canalisation  régulière,  ce  sont 
des  espaces  virtuels  et  les  travées  sont  immédiatement  appli- 
quées les  unes  contre  les  autres.  De  plus,  et  contrairement  à 
l'opinion  soutenue  par  Eppinger,  nous  pensons  avec  P.  Meyer 
que  la  dégénération  hyaline  n  a  aucun  rapport  avec  la  caséifi- 
cation,  qu'elle  ne  survient  pas  sous  TinOuence  de  la  tubercu- 
lisation  des  parois  ou  sous  l'action  des  liquides  contenus  dans 
la  caverne,  et  nous  en  avons  la  preuve  par  ce  fait  qu'elle  appa- 
raît dans  la  néo-membrane,  alors  que  celle-ci  est  encore  dis- 
tante de  la  surface  de  la  caverne,  alors  qu'elle  est  encore  con- 
tenue à  la  face  interne  de  l'endartère  non  détruite. 

Nous  ne  saurions  affirmer  d'une  manière  absolue  que  le 
caillot  blanc,  prenne  seul  part  à  la  formation  de  la  couche 
hyaline  et  que  les  éléments  de  l'endartère  n'y  soient  pour 
quelque  chose.  Sur  les  confins  des  deux  membranes,  il  y  a, 
comme  nous  l'avons  décrit,  intrication  des  faisceaux  fibreux 
de  l'endartère  et  des  travées  hyalines,  les  unes  et  les  autres 
se  confondant  presque.  Néanmoins,  leurs  apparences  propres, 
et  surtout  la  direction  très  différente  qu'affectent  les  deux 
ordres  de  faisceaux,  nous  portent  à  penser  que  la  couche  hya- 
line se  forme  indépendamment  de  la  membrane  artérielle  et 
seulement  aux  dépens  des  éléments  du  caillot  blanc. 

Nous  ne  savons  guère  à  quelles  modifications  de  la  consti- 
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tuiion  chimique  des  tissus  correspond  cette  apparence  hyaline, 
et  nous  retiendrons  seulement  des  travaux  de  Recklinghausen 
et  de  P.  Meyer  que  c'est  une  transformation  assez  fréquem- 
ment subie  par  les  concrétions  sanguines  intra-vasculaires  \ 
Quoi  qu'il  en  soit,  la  paroi,  devenue  hyaline  présente  des 
propriétés  toutes  spéciales;  elle  est  résistante  et  extensible; 
elle  peut  longtemps  lutter  contre  la  pression  sanguine  tout 
en  subissant  une  distension  graduelle  pour  former  le  sac 
anévrysmal.  Elle  se  laisse  difficilement  pénétrer  par  les  ba- 
cilles tuberculeux;  elle  résiste  mieux  à  leur  action  que  les 
tuniques  artérielles,  et  tandis  que,  dans  celles-ci,  nous  trou- 
vions les  bacilles  profondément  infiltrés,  sur  la  membrane 
hyaline  ils  se  rencontrent  seulement  à  la  surface  ou  ne  la 
dépassent  que  fort  peu. 

IV.  STRUCTURE   DES    ANÉVRYSMES  LEUR   ÉVOLUTION 

L'anévrysme  à  son  état  de  complet  développement  est 
formé  d'une  poche  hyaline,  appendue  latéralement  à  une  ar- 
tère et  se  continuant  directement  avec  ses  parois.  Les  tuniques 
du  vaisseau,  saines  du  côté  où  elles  reposent  sur  le  tissu  pul- 
monaire, sont  détruites  à  l'opposé;  leurs  extrémités  large- 
ment écartées  fournissent,  par  leur  face  interne,  insertion  à  la 
membrane  de  formation  nouvelle,  qui  bombe  dans  la  cavité 
de  la  caverne.  On  se  rend  bien  compte  de  cette  disposition  en 
étudiant  des  coupes  transversales  del'anévrysme,  comprenant 
la  totalité  de  sa  paroi,  et  la  description  d'une  semblable  coupe, 
prise  dans  la  zone  moyenne  de  la  dilatation,  va  nous  montrer 
toutes  les  particularités  essentielles  de  sa  structure. 

Au  centre  de  la  préparation  (fig.  H)  se  voient  les  cavités 
fusionnées  de  l'artère  et  du  sac,  à  peine  distinctes  par  de 
légers  renflements  latéraux  de  la  paroi.  Du  côté  adhérent  au 

1.  Nous  connaissons  fort  mal  la  nature  de  la  plupart  de  ces  transformations 
pathologiques  des  éléments  de  Torganisme,  et  les  réactions  colorantes  qui  nous 
permettent  de  les  distinguer  à  l'examen  microscopique  ne  sauraient  en  aucun 
cas  aToir  la  valeur  de  réactions  chimiques.  Le  terme  de  dégénérescence  hyaline 
a^  du  reste,  été  appliqué  à  des  lésions  fort  différentes,  et  notamment  ce  que  Ton 
a  décrit  comme  dégénérescence  hyaline  des  glomérules  et  des  vaisseaux  du  rein 
dans  certaines  néphrites  interstitielles  ne  nous  parait  avoir  que  le  nom  de 
commun  avec  l'altération  que  nous  étudions  ici. 
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parenchyme  pulmonaire,  le  segment  artériel  a  conservé  son 
aspect  normal  et  présente  encore  ses  trois  tuniques  en  parfait 
état.  En  s'écarlant  de  cette  partie  centrale,  on  voit  de  part  et 
d'autre,  comme  nous  l'avons  décrit,  en  étudiant  Tartérite  tu- 
berculeuse, la  transformation  de  chacune  de  ces  tuniques. 


Fig.  11. 
Coupe  passant  à  la  partie  moyenne  d'un  anévrysme  complètement  dëro- 
loppé.  Le  même  qui  a  été  représenté  fig.  1  (Obs.  III).  D'après  une  préparation 
au  picro-carmin. 

A,  A,  A,  paroi  du  sac  anëvrysmal  entièrement  hyaline; 

Bt  B,  insertion  de  la  membrane   hyaline  sur  les  extrémités  épaissies  de  l'en- 
dartëre; 

Ct  C,  disparition  de  toutes  les  tuniques  artérielles  dans  le  tissu  de  granulation  de 
•  la  surface  de  caverne  ; 

D,  D,  portion  adhérente  au  parenchyme  pulmonaire  oti  la  paroi   artérielle   est 
entièrement  saine; 

E,  E,  caillots  flbrino-globulairos. 

Les  deux  couches  externes  s'infiltrent  de  cellules  migratrices, 
et  en  arrivant  à  la  surface  de  la  caverne,  disparaissent  dans 
un  tissu  de  granulation  où  l'on  peut  trouver  des  formations 
tuberculeuses  et  notamment  des  cellules  géantes.  La  tunique 
moyenne  se  termine  par  une  extrémité  renflée,  où  ses  fibres 
élastiques  dissociées  et  écartées  dessinent  une  figure  très  ca- 
ractéristique et  qui  se  retrouve  constamment.  Tandis  que  les 
couches  externes  du  vaisseau  se  modifient  de  la  sorte,  l'en- 
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dartère  s'épaissit,  fait  en  dedans  une  saillie  qui  marque  les 
limites  du  sac  et  de  l'artère;  bientôt,  son  tissu  parcouru  de 
capillaires  dilatés  est  infiltré  de  petites  cellules  rondes  ou 
fusiformes  ;  elle  se  prolonge  au  delà  do  l'extrémité  des  lames 
élastiques  et  vient  s'appliquer  à  la  face  externe  du  sac  qu'elle 
contribue  à  former,  au  moins  au  niveau  de  son  insertion.  A  la 
face  interne  de  sa  portion  renflée,  et  sur  son  extrémité 
s'attache  la  membrane  hyaline  ;  celle-ci,  d'abord  très  mince, 
se  renfle  progressivement;  bientôt  elle  est  seule  à  constituer 
la  paroi  et  se  continue  alors  sur  tout  son  pourtour,  en  con- 
servant, avec  une  épaisseur  variable,  toujours  la  môme  ap- 
parence. C'est  un  tissu  réfringent,  hyalin,  d'aspect  uniforme, 
prenant  une  teinte  orangée  par  le  picro-carmin,  et  qui  à  de 
forts  grossissements  apparaît  amorphe,  sans  éléments  cellu- 
laires distincts,  parcouru  de  fines  laclines  irrégulièrement 
anastomosées  mais  suivant  une  direction  généralement  con- 
centrique par  rapport  à  la  cavité  du  sac.  Au  voisinage  du 
point  d'insertion  seulement,  on  y  retrouve  encore  quelques 
petites  cellules  qui  n'ont  pas  subi  la  transformation  hyaline, 
et  dans  cette  portion  la  néo-membrane  présente  une  réfrin- 
gence moindre  que  dans  tout  le  reste  de  son  étendue.  Avec  le 
procédé  de  Weigert,  toute  la  paroi  hyaline  prend  une  teinte 
bleue  intense,  et  se  différencie  encore  plus  nettement  de  la 
tunique  interne  à  laquelle  elle  s'attache  (fig.  12  et  13).  En 
colorant  les  bacilles,  on  les  trouve  en  abondance  dans  le  tissu 
de  granulation  qui  infiltre  les  extrémités  dégénérées  des  tu- 
niques artérielles;  ils  sont  au  contraire  assez  rares  dans  la 
membrane  hyaline  et  ne  se  rencontrent  que  tout  à  fait  au  voi- 
sinage de  la  surface. 

Telle  est  la  structure  typique  de  l'anévrysme  à  sa  période 
d'état.  Selon  les  cas,  et  selon  les  parties  de  la  poche  que  l'on 
considère,  on  peut  trouver  quelques  variétés  dans  la  disposi- 
tion réciproque  de  la  néo-membrane  et  des  tuniques  arté- 
rielles, on  peut  voir  notamment  l'endartère  distendue  occu- 
per une  plus  grande  portion  de  la  paroi  du  sac  (fig.  i  2)  ;  mais 
ce  sont  des  différences  de  détail,  et  nous  ne  voulons  pas  in- 
sister sur  les  particularités  de  chaque  fait,  les  donnant  plus 
loin  dans  nos  observations. 
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L'anévrysme,  ainsi  constitué,  ne  demeure  pas  indéfiniment 
à  ce  degré  de  développement.  Il  est  exposé  à  des  causes  mor- 
bides qui  tendent  incessamment  à  le  modifier;  toute  sa  sur- 
face externe  baigne  dans  les  liquides  de  la  caverne,  et  se 
trouve  attaquée  par  les  mêmes  bacilles  qui  ont  déjà  détruit 
les  membranes  artérielles.  A  vrai  dire,  la  membrane  hyaline 
semble  présenter  une  certaine  résistance  à  la  pénétration  de 


Fig.  12. 
Coupo  de  l'anévrysme  de  l'observation  II,  portant  à  l'origine  de  la  dilatation. 
D'après  une  préparation  traitée  suivant  le  procédé  do  Weigert. 

A,  A,  néo-mombrano  hyaliue  fortement  color(^o; 

B,  son   orifsrioo   h  la  face  interne  do  l'oDclartère,  les  tractus   fibrineux  du  caillot 
blanc  sont  seuls  colorés  ; 

C,  C,  la  tunique  interne  distendue  forme  en  partie  la  paroi  du  sac; 

D,  D,  tissu  de  granulation  de  la  surface  de  caverne  où  disparaissent  les  tuniques 
artérielles  ; 

E,  Ë,  portion  adhérente  au  parenchyme  pulmonaire  od  toutes  les  tuniques  arté- 
rielles sont  conservées. 

ces  parasites  ;  elle  se  laissera  néanmoins  user  à  son  tour,  et, 
devenue  plus  fragile,  ne  sera  plus  capable  de  soutenir  la  pres- 
sion du  sang.  Il  suffira  alors  de  la  plus  faible  augmentation 
de  cette  pression  vasculaire,  telle  qu'une  quinte  de  toux,  un 
effort  peuvent  en  déterminer,  pour  occasionner  la  rupture  de 
la  poche.  La  rupture  se  fait  nettement,  en  plein  tissu  hyalin, 
au  point  le  plus  aminci  et  généralement  à  la  convexité  du  sac. 
Cette  terminaison  par  rupture  immédiate  n'est  pas  la  seule  ; 
elle  peut  être  retardée  ou  indéfiniment  ajournée  par  Tinter- 
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vention  d'un  autre  processus  curateur  qui  dérive,  comme  la 
formation  de  la  néo-membrane  hyaline,  d'une  nouvelle  ulili- 
sation  des  éléments  du  sang.  Quand  la  poche  a  acquis  un  cer- 
tain développement  et  constitue  un  diverticule  oîi  les  condi- 
tions de  la  circulation  se  trouvent  modifiées,  il  s'y  forme, 
contrairement  à  l'opinion  de  Rasmussen,  des  caillots  en  couches 


Fig.  13. 
Anévrysme  dont  la  cavité  est  en  partie  oblitérée  par  des  caillots  (Obs.  I). 
D'après  une  préparation  traitée  suivant  le  procédé  de  Wcigert. 

A,  A,  néo-membrano  hyalino  fortoment  colorée  par  le  violet  de  méthylo; 

B,  B,  soQ  insertion  &  la  face  interne  de  l'endartère  ; 

C,  C.  endartèro  hypertrophiée; 

D,  D,  tunique  élastique  disparaissant  à  ses  deux   extrémités  dans  le  tissu  do  gra- 
-    nulation  de  la  surface  ; 

E,  E,  caillots  fibrino-globulaircs. 

successives,  non  plus  des  caillots  blancs,  leucocytiques,  mais 
des  caillots  fibrino-globulaires,  semblables  à  ceux  des  autres 
anévrysmes,  en  partie  cruoriques,  les  plus  anciens  plus  ou 
moins  complètement  décolorés.  Adhérant  intimement  à  la 
membrane  hyaline,  ils  doublent  et  consolident  la  paroi  du 
sac  dans  ses  portions  les  plus  'saillantes  qui  sont  en  même 
temps  les  plus  amincies.  La  cavité  est  considérablement  ré- 
duite et  Tanévrysme  limité  par  une  coque  dure  et  épaisse 
semble  avoir  subi  une  véritable  hypertrophie  de  ses  parois; 
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c'est  là  l'hypertrophie  compensatrice,  attribuée  autrefois  par 
Rasmussen  au  développement  des  couches  musculaires  arté- 
rielles. 

La  différence  de  nature  entre  ces  nouvelles  concrétions 
sanguines  et  celles  qui  constituent  la  paroi  hyaline,  nous 
paraît  pouvoir  s'expliquer  par  la  diversité  des  conditions  de 
leur  formation.  Le  dépôt  des  cellules  lymphatiques  se  fait 
alors  que  la  circulation  est  encore  active,  et  est  déterminé  par 
les  altérations  de  la  paroi,  la  coagulation  fibrino-globulaire 
résulte  surtout  du  ralentissement  du  cours  du  sang. 

Quoique  la  cavité  anévrysmale  soit  ainsi  considérablement 
rétrécie,  la  rupture  peut  encore  se  produire  et  nous  l'avons 
observée  deux  fois  dans  ces  conditions  (Obs.  I  et  IV^^Elle  se 
fait  alors,  non  plus  à  la  convexité  du  sac,  mais  vers  son  in-* 
sertion,  à  peu  près  à  l'union  de  la  néo-membrane  avec  les 
tuniques  artérielles,  là  où  la  circulation  était  demeurée  assez 
active  pour  empêcher  le  dépôt  des  caillots  fibrineux. 

Ou  bien  la  consolidation  s'effectue  complètement  par  le 
dépôt  de  caillots  fibrineux  en  lames  superposées  sur  toute  la 
surface  interne  du  sac:  peu  à  peu,  ils  rétrécissent  la  cavité  et 
finissent  par  l'oblitérer  entièrement.  Pendant  ce  temps,  la 
paroi  externe,  la  membrane  hyaline  a  été  usée,  puis  détruite, 
toujours  sous  Taction  des  bacilles  infiltrés,  et  lorsqu'elle  vient 
à  disparaître,  Tanévrysme  est  cette  fois,  sur  une  étendue  plus 
ou  moins  grande,  uniquement  formé  de  caillots  fibrineux  en 
couches  épaisses.  On  rencontre  ainsii  une  apparence  très 
curieuse  qui  nous  a  été  présentée  par  les  quatre  anévrysmes 
de  notre  obser\'ation  V.  Sur  une  coupe  transversale  de  l'un 
d'eux  (fig.  H)  on  voit  la  cavité  extrêmement  réduite,  ses  di- 
mensions n'excédant  plus  guère  celles  de  l'artère  en  amont  ;  la 
paroi  est  très  épaisse,  et  cela  uniquement  du  côté  de  la  caverne. 
Du  côté  du  tissu  pulmonaire,  il  y  a  toujours  un  segment  ar- 
tériel intact,  qui,  de  part  et  d'autre,  perd  ses  tuniques  externe 
et  moyenne  et  se  prolonge  dans  la  paroi  du  sac,  par  sa  mem- 
brane interne  seule,  très  hypertrophiée.  Celle-ci  ne  dépasse 
pas  le  voisinage  de  l'insertion  du  sac,  et  ses  deux  moitiés  dis- 
jointes sont  réunies  par  une  masse  de  caillots  stratifiés  qui 
s'insèrent  à  leur  face  interne.  La  membrane  hyaline  a  disparu 
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OU  ne  se  retrouve  que  sur  quelques  points  occupant  un  court 
espace  de  la  périphérie  du  sac  au  delà  des  prolongements  de 
Tendartère.  Toute  la  portion  saillante  de  la  tumeur  est  formée 
de  lames  fibrineuses,  généralement  concentriques  avec,  dans 
leurs  intervalles,  des  amas  de  globules  rouges  plus  ou  moins 
décolorés  et  des  traînées  de  leucocytes.  C'est  la  structure  des 


Fig.  U. 
Anévrysme  dont  la  paroi  est  en  majeure  partie  formée  de  caillots  fibrino- 
globulaires  (Obs.  V).  D'après  une  préparation  à  l'oosine  hématoxylique. 

À,  Â,  A,  paroi  du  sac  formée  do  couchos  fibrino-globulaircs  stratifiées,  limitant 
soulos  la  cavité  du  côté  do  la  caverne  ot  s'insérant  lati^ralcmont  sur  les  prolonge- 
monts  do  l'endartèro  ; 

B,  B,  cndartèro  hyportrophiée  et  intiltréo  do  cellules  migratrices; 

0,  C,  extrémités  do  la  tuniquo  élastique; 

I),  D,  portion  adhérente  où  les  tuniques  artérielles  sont  saines; 

E,  caillots  récents  ; 

F,  petite  artériolo  dont  la  membrane  interne  est  très  épaissie  du  côté  tourné  vers 
la  caverne. 

coagulations  fibrino-globulaires,  des  caillots  cruoriques  déjà 
anciens.  Ils  sont  à  nu  dans  la  cavité  de  la  caverne  et  toute  leur 
surface  externe  apparaît  infiltrée  de  bacilles,  qui  montrent, 
par  leur  présence,  sous  quelle  influence  ont  disparu  toutes  les 
membranes  successives  du  sac  anévrysmal. 

Un  autre  de  ces  anévrismes  (Obs.  V)  était  complètement 
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oblitéré,  ainsi  que  Tartfere  y  attenant.  Et  cela  nous  montre  le 
termeultime  de  révolution  deslésions,  leur  guérison  spontanée. 
L'anévrysme  alors  n'existe  plus,  il  ne  reste  qu'une  masse  solide 
formée  uniquement  de  caillots  ;  c'est  le  moule  fibrineux  de  la 
cavité  anévrysmale,  qui  lui-même,  attaqué  et  détruit  par  toute 
sa  surface,  ne  tardera  pas  à  disparaître  à  son  tour. 

Il  peut  cependant  arriver  que  le  dépôt  des  caillots  fibrino- 
globulaires  s'effectue  irrégulièrement,  qu'ils  ne  forment  pas 
une  couche  solide  et  continue,  mais  que  le  sang  s'infiltre  dans 
leurs  intervalles  ;  une  rupture  est  alors  possible  à  cette  pé- 
riode tardive  (Obs.  VI)  ;  elle  survient  lorsque  sont  détruites  les 
couches  de  caillots  les  plus  superficielles  et  les  plus  denses. 

Comme  on  le  voit,  si  l'évolution  des  anévry  smes  des  cavernes 
est  complexe  et  leur  structure  variable  selon  le  progrès  des 
lésions,  l'ensemble  du  processus  est  toujours  le  même.  C'est 
l'aggression  parasitaire*  qui  détermine  toutes  ces  transforma- 
tions successives,  et  celles-ci  représentent  les  divers  modes 
réactionnels  employés  par  l'organisme  pour  sa  défense.  L'ané- 
vrysme  dérive  de  l'artérite  tuberculeuse,  et  la  condition  de 
son  développement  est  l'insuffisance  du  travail  d'hypertrophie 
de  la  tunique  interne.  Celle-ci  privée  du  soutien  des  couches 
externes  rompues,  et  cédant  à  la  pression  du  sang,  va  former 
une  première  paroi  de  durée  éphémère  ;  rapidement  détruite 
elle  est  remplacée  par  une  néo-membrane  leucocytique,  qui 
après  avoir  subi  la  transformation  hyaline  présente  une  résis- 
tance et  une  élasticité  plus  grandes  et  constitue  le  sac  anc- 
vrysmal  dans  la  grande  majorité  des  cas.  Pareillement  usée 
par  les  bacilles,  elle  pourra  se  rompre  et  c'est  là  le  fait  habi- 
tuel; mais  elle  pourra  aussi  être  à  son  tour  suppléée  par  de 
nouvelles  formations  sanguines,  les  caillots  fibrino-globu- 
laires.  Cette  troisième  paroi  de  Tanévrysme  est  également  sus- 
ceptible de  rupture,  si  son  développement  est  irrégulier;  ou, 
au  contraire,  elle  assure  la  guérison  définitive,  si  le  dépôt  des 
caillots  est  assez  abondant  pour  amener  à  la  fois  l'oblitération 

1.  Bien  entendu,  nous  ne  saurions  affirmer  et  nous  ne  pensons  même  pas 
que  les  bacilles  tuberculeux  soient  ici  seuls  en  cause  ;  d'autres  parasites  se  ren- 
contrent dans  les  cavernes  et  infiltrent  aussi  leurs  parois;  mais  le  bacille  de 
Koch  est  le  seul  dont  nous  puissions  suivre  la  marche  avec  certitude,  et  c'est 
pourquoi  nous  n'avons  parlé  que  de  lui. 
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du  sac  et  de  Tartère.  L'infiltration  bacillaire  continuant,  fera 
ensuite  peu  à  peu  disparaître  la  lésion,  dont  révolution  est 
désormais  terminée. 

V.    —   OBSERVATIONS   RÉSUMÉES 

Obs.  I  (communiquée  par  M.  de  Saint-Germain,  interne  des  hôpi- 
taux). —  Homme  de  31  ans,  entré  en  décembre  1888  dans  le  service  de 
M.  Troisier  à  la  Pitié  et  atteint  de  phtisie  pulmonaire  chronique  par- 
venue à  sa  troisième  période.  Il  fut  pris  le  27  mars  d'une  hémoptysie 
abondante,  de  sang  rouge,  spumeux,  mélangé  de  mucosités.  L'hémo- 
ptysie persiste  le  lendemain,  s'atténue  le  29,  et  cesse  le  30.  Elle  reprend 
le  10  avril,  précédée  et  accompagnée  de  phénomènes  dyspnéiques 
intenses,  et  continue  jusqu'à  la  mort  qui  survient  dans  la  nuit  du 
12  au  13. 

A  Tautopsie,  les  voies  aériennes  sont  remplies  de  sang,  liquide  ou 
en  caillots.  Les  deux  poumons  présentent  des  lésions  tuberculeuses 
et  notamment  une  grosse  excavation  au  sommet  droit.  Avant  l'incision 
des  poumons  on  a  injecté  de  l'eau  sous  pression  dans  les  deux  branches 
de  l'artère  pulmonaire,  et  ni  d'un  côté,  ni  de  l'autre,  l'eau  n'est 
revenue  par  les  bronches.  La  source  de  l'hémorrhagie  se  trouve  dans  le 
lobe  inférieur  droit,  à  la  partie  moyenne  de  son  bord  postérieur.  Il  y  a 
là  un  noyau  induré,  gros  comme  une  noisette  ;  c'est  un  caillot,  situé 
dans  une  toute  petite  excavation,  en  continuité  avec  une  bronchiole 
dilatée  également  pleine  de  sang  coagulé.  Au  centre  de  la  masse  est 
un  anévrysme  rompu,  complètement  enfermé  dans  les  caillots,  d'où  le 
résultat  négatif  de  l'injection  d'eau  dans  les  artères.  L'anévrysme  est 
inséré  latéralement  sur  une  artère  de  2  millimètres  de  diamètre, 
satellite  d'une  petite  bronche  sans  cartilages.  La  cavernule  s'est  formée 
par  dilatation,  puis  par  ulcération  des  parois  de  cette  bronchiole,  et 
c'est  dans  sa  cavité  même  qu'est  venu  faire  saillie  l'anévrysme. 

A  l'examen  microscopique  (fig.  13)  le  sac  est  presque  entièrement 
formé  d'une  membrane  hyaline  très  mince,  insérée  à  la  face  interne  de 
l'endartère  hypertrophiée,  recouverte  par  cette  dernière  au  voisinage 
de  l'insertion  seulement,  et  libre  dans  tout  le  reste  de  son  étendue.  Au 
point  môme  de  l'insertion,  on  retrouve  les  vestiges  de  l'artère,  sa  paroi 
adhérente  encore  intacte,  et  dé  chaque  côté  la  transformation  et  la 
destruction  de  ses  deux  couches  externes.  La  cavité  du  sac  est  en 
grande  partie  remplie  de  caillots  fibrino-globulaires  adhérents  à  la 
paroi  hyaline  et  ne  laissant  qu'un  espace  libre  assez  restreint  au  voisi- 
nage de  l'insertion  du  sac.  C'est  à  ce  niveau  et  sur  la  paroi  hyaline  qu'a 
porté  la  rupture. 

Dans  la  caverne  du  lobe  supérieur  du  môme  poumon,  se  trouvait, 
sur  une  arlériole  pariétale,  l'anévrysme  tout  à  fait  au  début  de  son  évo- 
lution que  nous  avons  précédemment  décrit  (§  III). 
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Obs.  h.  —  Homme  de  2o  ans,  atteint  de  phtisie  pulmonaire  à  la  troi- 
sième période.  Service  du  professeur  Jaccoud  à  la  Pitié.  —  Il  fut  pris 
vers  le  milieu  du  jour,  et  étant  couché  dans  son  lit,  d'une  hémoptysie 
profuse  et  succomba  en  quelques  minutes  rendant  le  sang  à  pleine 
bouche  ^octobre  1886).  —  A  l'autopsie  on  trouve  dans  les  deux  poumons 
les  lésions  d'une  tuberculose  caséo-suppurative  à  grandes  cavernes. 
L'anévrysme  rompu,  source  de  l'hémorrhagie,  est  situé  dans  une  petite 
anfractuosité  de  la  paroi  d'une  grande  caverne  occupant  tout  le  sommet 
gauche.  Il  est  aisément  décelé  par  l'injection  d'eau  dans  l'artère  pulmo- 
naire'. 

C'est  un  petit  renflement  ovoïde  d'une  artériole  très  superficielle 
en  partie  encastrée  dans  la  paroi  de  caverne  et  apparaissant  dénu- 
dée au-dessus  et  au-dessous  de  la  dilatation.  Le  diamètre  de  l'ané- 
vrysme  est  de  8  millim.,  celui  de  l'artère  en  amontdeémillim.  et  demi. 
La  couleur  du  sac  est  jaunâtre.  Sa  paroi  se  continue  sans  rétrécisse- 
ment avec  celle  du  vaisseau.  A  sa  partie  la  plus  saillante,  une  mince 
fente,  longue  de  4  millim.,  et  dirigée  dans  le  sens  du  conduit  vascu- 
laire,  représente  la  rupture.  La  cavité  du  sac  ne  renferme  pas  de  cail- 
lots, elle  communique  largement  avec  l'artère  qui  est  perméable  en 
amont  et  en  aval. 

A  l'examen  microscopique,  on  peut  sur  la  série  des  coupes  faites 
depuis  l'origine  de  la  dilatation  jusqu'à  son  point  de  développement 
maximum,  suivre  les  principales  étapes  de  la  formation  du  sac  anévrys- 
mal.  A  l'origine,  la  paroi  du  sac  est  d'abord  constituée  par  i'endar- 
tère  seule,  distendue  et  dénudée;  puis  apparaît  à  sa  face  interne  la 
néo-membrane  leucocytique  qui  bientôt  la  remplace  au  point  le  plus 
saillant  de  la  paroi.  Ces  coupes  que  nous  avons  représentées  figure  12 
sont  très  instructives,  surtout  avec  l'emploi  du  procédé  de  Weigert, 
car  elles  montrent  les  aspects  successifs  de  la  néo-membrane,  leuco- 
cytique dans  SOS  parties  les  plus  jeunes,  hyaline  dans  les  plus  anciennes. 
Enfin,  au  point  où  l'anévrysme  atteint  son  complet  développement, 
toute  la  portion  saillante  du  sac,  au  milieu  de  laquelle  a  porté  la  rup- 
ture, est  formée  de  tissu  hyalin  et  les  tuniques  artérielles  se  retrouvent 
seulement  dans  la  partie  adhérente  au  parenchyme  pulmonaire.  Les 
bacilles  de  Koch  se  rencontrent  dans  toute  la  zone  périphérique  île  la 
paroi,  trt>s  superficiels  dans  les  parties  hyalines. 

1,  Ce  procédé,  préconise  par  M.  Damaschino,  ne  nous  a  réussi  que  rare-* 
ment.  Quand  l'an/'vrysmc  est  situé  profondément,  dans  une  petite  caverne,  on 
doit  pour  l'atteindre  diviser  un  prand  nombre  de  vaisseaux,  et  l'eau  injectée 
s'échappe  par  trop  d'orifices  à  la  fois  pour  qu'on  puisse  reconnaître  la  i)errora- 
tion.  Inversement,  le  sang  épanché  autour  do  rancvrysme  peut  former  un 
caillot  assez  solide  pour  oblitérer  la  rupture  (Obs.  I).  Même  résultat  néî^alil' 
si  la  dilatation  porte  sur  une  artériole  bronchique.  Aussi  est-on  généralement 
forcé  de  rechercher  l'anévrysme  par  un  examen  minutieux  de  toutes  les  partiej» 
du  poumon,  même  do  celles  où  l'on  n'eût  pas  tout  d'abord  soupçonne  la  pi'é- 
sence  d'une  caverne. 
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Obs.  m.  —  Service  du  professeur  Jaccoud  à  la  Pitié.  —  Homme  do 
32  ans,  atteint  de  tuberculose  pulmonaire  chronique  à  sa  troisième 
période.  Le  12  février,  dans  la  journée,  il  était  assis  sur  son  lit,  n'ac- 
cusant aucune  sensation  anormale,  quand  survint  tout  à  coup  une 
hémoptysie  profuse  qui  amena  la  mort  en  quelques  minutes. 

A  Tautopsie  on  trouve  les  voies  aériennes  pleines  de  sang  liquide  et 
en  caillots.  Les  deux  poumons  présentent  les  lésions  d'une  tuberculose 
fibreuse,  avec  de  très  petites  excavations  creusées  dans  un  tissu  de  sclé- 
rose infiltré  de  pigment.  Une  petite  caverne  de  la  partie  postéro-supé- 
rieure  du  lobe  inférieur  est  à  peu  près  complètement  remplie  par  une 
poche  anévrysmale  (fig.  1).  Celle-ci,  de  couleur  jaune  rosé,  ovoïde,  à  parois 
minces,  porte  à  sa  partie  la  plus  saillante  une  perforation  linéaire  de 
4  millim.  de  long.  La  petite  caverne  renferme  du  sang  et  communique 
directement  avec  une  bronchiole.  L'anévrysme  est  inséré  sur  une 
artériole  encastrée  complètement  dans  la  paroi.  Cette  artère,  perméable 
au-dessus  et  au-dessous,  mesure  3  millim.  de  diamètre.  Le  point  d'inser- 
tion du  sac  est  distant  de  3  centimètres  du  hile  du  poumon. 

L'anévrysme  est  formé  d'une  membrane  entièrement  hyaline 
(fig.  12);  c'est  lui  que  nous  avons  pris  pour  type  dans  notre  description 
de  l'anévrysme  à  parois  hyalines. 

Obs.  IV.  —  Service  du  professeur  Jaccoud  à  la  Pitié.  —  Homme  de 
48  ans  S  entré  à  l'hôpital  au  sixièraejour  d'une  hémoptysie  très  abondante 
liée  à  l'évolution  d'une  tuberculose  pulmonaire  à  sa  troisième  période. 
Le  sang  rendu  est  rouge,  spumeux,  pur,  sans  mélange  de  mucosités,  ni 
de  crachats.  L'hémoptysie  persista  huit  jours  encore  et  cessa  seulement 
h  la  veille  de  la  mort.  Elle  fut  apyré tique,  sauf  pendant  deux  jours  où 
il  y  eut  une  légère  élévation  de  la  température  vespérale. 

A  l'autopsie,  lésions  de  tuberculose  vulgaire,  avec  excavations  aux 
deux  sommets.  Dans  une  des  cavernes  du  sommet  droit,  un  petit 
caillot  adhérent  à  la  paroi  entoure  un  sac  anévrysmal  en  partie  détaché, 
et  inséré  sur  une  artériole  située  tout  contre  l'orifice  d'une  bronche 
de  8  millim.  qui  s'ouvre  coupée  net  dans  la  caverne.  Cette  artériole 
n'est  pas  le  rameau  pulmonaire  satellite  de  la  bronche,  celui-ci  se 
retrouve  d'un  autre  côté,  c'est  un  vaisseau  situé  dans  la  paroi  même 
delà  bronche,  une  artère  bronchique,  et  ce  fait  déjà  bien  net  à  l'examen 
à  l'œil  nu  se  voit  mieux  encore  sur  les  coupes  histologiques.  Le  sac 
anévrysmal  est  de  forme  globuleuse,  il  a  o  millim.  de  diamètre.  L'artère 
qui  le  supporte  a  i  millim.  au  plus  de  diamètre.  La  paroi  du  sac 
examinée  au  microscope,  est  entièrement  formé  d'une  membrane 
hyaline,  amorphe,  réfringente.  Sa  cavité  est  presque  complètement 
remplie  de  caillots  fibrino-globulaires.  On  ne  trouve,  pas  de  rupture 
à  la  convexité  du  sac,  celle-ci  s'est  effectuée  à  l'union   du  sac  avec 

1.  L'histoire  de  ce  malade  a  été  le  sujet  d'une  leçon  clinique  encore  inédite 
de  M.  le  professeur  Jaccoud  (10  mai  1889). 
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le  segment  artériel  adhérent  au  tissu  pulmonaire,  à  peu  près  au 
point  d'insertion  de  la  membrane  hyaline  sur  les  prolongements  de 
l'endartère. 

0b3.  V.  —  Service  du  professeur  Jaccoud  à  la  Pitié.  —  Homme  de 
21  ans  S  mort  de  phtisie  pulmonaire  chronique,  et  n'ayant,  durant  les 
derniers  temps  de  sa  vie,  présenté  aucune  hémoptysie. 

A  Tautopsie,  lésions  de  tuberculose  commune.  Une  grande  caverne 
qui  occupe  tout  le  sommet  gauche  présente,  insérées  sur  sa  paroi 
interne,  quatre  petites  tumeurs,  dont  trois  présentent  assez  bien  la 
forme  et  le  volume  de  petites  noisettes,  et  la  quatrième  toute  ronde  est 
grosse  comme  un  pois.  Elles  sont  appendues  sur  le  trajet  des  branches 
de  Tartère  pulmonaire  :  deux.  Tune  au-dessus  de  l'autre,  sur  un  même 
rameau,  les  deux  autres  sur  des  artérioles  différentes.  Ce  sont  des 
anévrysmes  non  rompus.  Ils  sont  tous  fermes  et  durs;  en  coupe  leur 
paroi  très  épaisse  apparaît  constituée  par  un  tissu  dense,  jaunâtre, 
en  couches  stratifiées,  avec  des  points  rougeàtres,  semblable  à  des 
caillots  successivement  déposés  et  en  partie  décolorés.  Au  centre,  une 
cavité  fort  petite  communique  avec  la  cavité  artérielle  par  un  orifice 
légèrement  rétréci.  Pour  trois  d'entre  eux,  les  artères  sont  perméables 
au-dessus  et  au-dessous  du  sac.  Le  quatrième,  complètement  plein, 
adhèreâun  vaisseau  également  oblitéré  à  son  niveau.  Les  artères  qui 
les  supportent  ont  de  3  à  4  millim.  de  diamètre  et  le  point  d'insertion 
varie  de  4  à  5  centimètres  à  partir  du  hile  du  poumon. 

L'examen  microscopique  explique  bien  les  particularités  de  leur 
aspect.  Sur  une  coupe  transversale  de  la  plus  petite  de  ces  tumeurs 
(fig.  14)  on  voit  la  pai'oi  du  sac  extrêmement  épaisse,  uniquement 
formée  dans  toute  sa  portion  saillante  de  lames  fibrineuses  générale- 
ment concentriques,  avec  dans  leurs  intervalles  des  amas  de  globules 
rouges  plus  ou  moins  décolorés  et  aussi  des  bandes,  des  traînées,  des 
îlots  de  leucocytes.  Latéralement,  ces  lames  fibrineuses  s'insèrent  sur 
les  pi-olongements  de  la  tunique  interne  hypertrophiée,  ceux-ci  se  con- 
tinuent avec  la  portion  du  vaisseau  adhérente  au  parenchyme  pulmo- 
naire et  demeurée  saine.  Toute  la  surface  externe  de  l'anévrysme, 
aussi  bien  au  niveau  des  lames  fibrineuses,  et  des  caillots  stratifiés,  que 
dans  le  tissu  de  granulation  des  prolongements  de  l'endartère,  appa- 
raît inûltrée  de  bacilles  en  nombre  considérable. 

Ici,  nous  ne  trouvons  pas  de  paroi  hyaline,  mais  il  ne  s'agit  plus 
d'un  anévrysme  complet,  toute  la  paroi  a  été  détruite  dans  sa  portion 
la  plus  saillante,  sous  Taction  des  bacilles  infiltrés;  il  ne  reste  plus  de 
cette  paroi  que  les  parties  les  plus  voisines  de  l'insertion  et  la  tumeur 

1.  L'histoire  de  ce  malade  a  fait  le  sujet  d'une  leçon  clinique  du  professeur 
Jaccoud  et  a  été  publiée  dans  les  Cliniques  de  la  Piiié  de  1888.  On  y  trouvera 
un  dessin  de  M.  le  D'  Bourcy  représentant  très  exactement  les  anévrysmes  ren- 
fermés dans  la  caverne  du  poumon  gauche. 
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est  presque  entièrement  formée  par  la  niasse  des  caillots  qui  s'y  sont 
déposés;  c'est  le  moule  fîbrineux  d'un  anévrysme  et  non  plus  l'ané- 
vrysme  lui-même.  Cette  apparence  était  encore  plus  nette  à  l'examen 
des  autres  anévrysmes  plus  volumineux  trouvés  chez  le  même  malade. 
La  disposition  de  toutes  les  parties  était  à  peu  près  la  même,  et  les 
dimensions  plus  grandes  tenaient  seulement  à  l'accumulation  des 
caillots  en  couches  plus  épaisses;  ceux-ci,  irrégulièrement  entamés  par 
le  processus  ulcéreux,  présentaient  une  surface  inégale,  bosselée,  avec 
ces  proéminences  secondaires  qu'avait  signalées  Rasmussen.  Dans  deux 
de  ces  anévrysmes  on  retrouvait  en  outre,  à  la  face  interne  des  prolon- 
gements de  l'endartère,  entre  eux  et  les  caillots  fîbrineux,  des  restes 
de  membrane  hyaline,  prouvant  qu'à  un  moment  donné  de  leur  évolu- 
tion, la  poche  avait  été,  comme  dans  les  cas  précédents,  formée  par  une 
semblable  paroi. 

Obs.  VI  (communiquée  par  M.  Hudelo,  interne  des  hôpitaux).  — 
Homme  de  29  ans,  entré  dans  le  service  de  M.  Troisier  à  la  Pitié,  at- 
teint de  tuberculose  pulmonaire  chronique  à  sa  troisième  période.  Il  fut 
pris  le  23  décembre  d'une  hémoptysie  abondante,  qui  dura  jusqu'au  29; 
arrêtée  pendant  huit  jours,  elle  reprit  le  6  janvier  avec  une  plus  grande 
violence  et  amena  la  mort  en  quarante-huit  heures. 

A  l'autopsie,  on  trouve  dans  les  poumons  des  tubercules  caséeux 
disséminés;  quelques  petites  excavations  au  sommet  gauche;  et  un 
groupe  de  cavernules  à  la  partie  supérieure  du  lobe  inférieur  du  même 
côté.  L'une  de  celles-ci,  située  à  un  centimètre  de  la  surface  pleurale, 
est  en  partie  remplie  par  un  gros  anévrysme  (fig.  2)  du  volume  d'une 
noix,  entouré  de  caillots  cnioriques.  Il  a  une  forme  ovoïde  (2  centimètres 
et  demi  sur  l  centimètre  et  demi);  et  parait  directement  implanté  sur 
la  paroi.  Sa  surface  d'un  brun  rougeâtre  est  un  peu  irrégulière.  A  la 
partie  la  plus  saillante  de  sa  face  convexe  une  fente  d'un  centimètre 
de  longueur  donne  accès  dans  sa  cavité.  En  coupe,  la  cavité  du  sac  est 
anfractueuse,  divisée  irrégulièrement  par  des  caillots,  les  uns  denses, 
de  couleur  blanche  ou  jaune,  les  autres  rouges  et  cruoriques,  tous  assez 
adhérents  à  la  paroi  qui  les  renferme  et  qui  présente  la  consistance  et 
l'aspect  des  premiers.  A  son  point  d'implantation,  le  sac  communique 
avec  une  artèriole  par  un  orifice  elliptique  de  3  miliini.  de  diamètre. 
L'artère  qui  affleure  à  la  caverne  uniquement  au  point  où  est  situé 
l'anévrysme  présente  en  amont  un  diamètre  de  3  millim.,  en  aval  elle 
est  très  rétrécie  par  l'épaississement  de  sa  membrane  interne. 

A  l'examen  microscopique  on  voit,  comme  dans  tous  les  cas  précé- 
dents la  paroi  artérielle  intacte  du  cùté  du  tissu  pulmonaire,  et  ouverte 
au  c()té  opposé,  ses  extrémités  disjointes  s'écartent  latéralement,  les 
tuniqires  externe  et  moyenne  disparaissent  dans  le  tissu  de  granulation 
de  la  surface  de  caverne,  la  tunique  interne  hypertrophiée  et  infiltrée 
de  cellules  migratrices  se  poursuit  un  peu  plus  h)in.  A  sa  face  interne 
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apparail  une  membrane  hyaline  qui  bientôt  lui  succède  en  la  prolon> 
géant  et  qui  fournit  insertion  à  des  couches  stratifiées  de  fibrine.  La 
membrane  hyaline  ne  dépasse  pas  elle-même  les  parties  latérales  du 
sac.  Toute  la  portion  saillante  présente  la  structure  des  caillots  fibrino- 
globulaires,  des  couches  stratifiées  de  fibrine  englobant  tles  amas  de 
globules  rouges  décolorés  et  des  traînées  de  leucocytes;  ils  forment  une 
couche  périphérique  assez  mince,  sur  laquelle  s'insèrent  d'autres 
travées  de  même  structure,  cloisonnant  irrégul tellement  la  cavité  du 
sac.  C'est  sur  la  paroi  ainsi  constituée  qu'a  porté  la  rupture.  Toute  la 
surface  externe  de  cette  membrane  de  caillots  est  inlUlrée  de  bacilles. 
Ici,  le  sac  anévrysmal  a  été  détruit  dans  toute  sa  portion  périphé- 
rique; il  ne  reste  plus  que  le  moule  de  sa  cavité.  La  disposition  irré- 
gulière des  caillots,  tenant  peut-être  à  un  accroissement  trop  rapide 
de  la  poche  (cet  anévrysme  était  en  effet  de  dimensions  exceptionnelles) 
lésa  rendus  insuffisants  pour  résister  à  la  pression  sanguine;  ils  ont  été 
pénétrés,  décollés  par  le  sang,  et  Thémorrhagie  mortelle  s'est  produite. 
Cette  disposition  explique  assez  bien  la  marche  clinique  de  l'hémo- 
ptysie, le  sang  ayant  pu  se  coaguler  à  nouveau  dans  les  anfractuosités, 
et  oblitérer  pour  un  temps  l'orifice  d'écoulement. 

VI.  PHLÉBITE  TUBERCULEUSE  DES  CAVERNES. 

Avant  de  terminer  cette  étude,  nous  croyons  utile  de 
rapprocher  des  altérations  des  artères  dans  les  parois  de 
caverne,  les  lésions  de  môme  nature  qui  évoluent  parallèle- 
ment sur  les  veines. 

Les  veines  sont,  elles  aussi,  intéressées  par  le  processus 
ulcératif  des  cavernes;  mais  moins  que  les  artères,  elles 
demeurent  perméables  à  leur  voisinage,  si  leur  calibre  n'est 
pas  déjà  assez  considérable;  car,  outre  l'oblitération  par  la 
végétation  de  la  tunique  interne,  elles  présentent  fréquem- 
ment des  thromboses,  chose  fort  rare  dans  les  artères. 

Les  lésions  des  veines  pulmonaires  sont  de  tout  point 
comparables  à  celles  des  artères,  leur  structure  à  Tétat  normal 
est  du  reste  fort  semblable  à  cela  près  que  toutes  leurs  tuni- 
ques sont  plus  faibles  et  plus  minces. 

Ainsi  la  tunique  interne  est  normalement  à  peine  percep- 
tible, le  plus  souvent  la  lumière  du  vaisseau  parait  limitée  par 
une  lame  élastique  ondulée,  immédiatement  sous-jacente  à 
l'endothélium.  La  tunique  moyenne  est  assez  épaisse,  elle  est 
plus  musculaire  qu'élastique,  ses  fibres  et  ses  lames  élastiques 
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sont  plus  rares  et  plus  écartées  que  dans  la  couche  correspon- 
dante des  artères.  La  tunique  externe  ne  présente  guère  de 
différences. 

Dès  qu'une  veine  se  trouve  à  peu  de  distance  de  la  paroi 
de  caverne,  avant  que  sa  couche  externe  soit  envahie  par  le 
tissu  de  granulation  on  observe  un  notable  épaississement  de  la 
tunique  interne,  limité  au  côté  tourné  vers  la  caverne  et,  en 
raison  de  la  minceur  de  cette  couche  à  Tétai  sain,  la  différence 
entre  ses  deux  moitiés  est  encore  plus  tranchée  que  dans  les 
artères. 

Plus  rapprochées  de  la  caverne,  les  parois  veineuses 
subissent  progressivement  l'infiltration  embryonnaire,  avec 
formations  tuberculeuses  et  présence  de  bacilles,  puis  la 
dégénérescence  et  la  destruction  successives  de  chaque  cou- 
che ainsi  transformée.  Tout  cela,  comme  nous  Tavons  vu  dans 
les  artères  ;  les  lésions  sont  absolument  comparables,  et  les 
dessins  que  nous  en  donnons  nous  dispenseront  d'une  plus 
ample  description,  qui  ne  serait  presque  qu'une  répétition  de  ce 
que  nous  avons  déjà  dit. 

Mais  il  est  intéressant  de  savoir  ce  qui  arrive  dans  ces 
vaisseaux,  lorsque  le  processus  ulcératif  marche  assez  vite 
pour  que  la  cavité  vasculaire  n'ait  pas  été  oblitérée  avant  la 
destruction  des  parois. 

Nous  avons  été  assez  heureux  pour  observer  la  réalisa- 
tion de  cette  éventualité,  assurément  fort  rare. 


Obs.  vil  —  Homme  de  50  ans,  entré  au  mois  de  mars  1889,  salle 
Jenner  n°  49.  Service  du  professeur  Jaccoud  à  la  Pitié. 

Cet  homme  entra  àThôpital  atteint  de  phtisie  pulmonaire  à  sa  troi- 
sième période,  présentant  les  signes  d'une  vaste  excavation  au  sommet 
du  poumon  gauche  et  dans  un  état  de  cachexie  avancée. 

Il  succomba  dans  la  nuit  du  12  au  13  mars,  et  Tinfirmier  de  garde 
constata  qu'à  ses  derniers  moments  il  rendait  du  sang  par  la  bouche. 

A  Tautopsie,  outre  des  lésions  diverses  et  notamment  des  altéra- 
tions syphilitiques  du  système  osseux  que  nous  croyons  inutile  de  rap- 
porter ici,  on  trouva  :  le  lobe  supérieur  du  poumon  gauche  transformé 
en  une  vaste  excavation  et  renfermant  une  grande  quantité  de  sang 
en  caillots,  mêlé  de  pus.  La  caverne  est  traversée  de  brides  multiples 
qui  ne  renferment  que  des  vaisseaux  complètement  oblitérés.  Mais  à 
la  paroi  inférieure,  sont  deux  gros  vaisseaux,  dénudés  sur  une  grande 
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partie  de  leur  trajet  et  légèrement  saillants  dans  la  cavité.  L'un  est 
une  artère,  l'autre  une  veine.  Cette  dernière  est  de  volume  notable,  à 
son  entrée  dans  la  caverne  elle  présente  un  diamètre  de  6  millimèlres, 
elle  a  la  forme  d'un  ruban  aplati,  de  couleur  blanchâtre  et  porte  à  sa 
face  libre  une  ulcération  ovalaire,  allongée  suivant  la  direction  du 
vaisseau,  longue  de  5  millimètres,  large  de  3,  légèrement  creusée, 
à  fond  rouge  paraissant  bouché  par  un  caillot.  La  lumière  du  vaisseau 
est  perméable  sur  tout  son  parcours  et  (notamment  au  niveau  de  l'ul- 
cération. 

Le  reste  du  poumon  présente  des  tubercules  caséeux  disséminés  et 


Fig.  15. 
Phlébite  tuberculeuse.  Envahissement  des    tuniques    externe    et   moyenne 
(Obs.  VII).  D'après  une  préparation  au  picro-cannin. 

A,  A,  A,  surface  de  la  caverne;  la  couche  externe  est  en  grande  partie  détruite. 
I^  couche  moyenne  est  infiltrée  dans  toute  son  épaisseur;  les  cellules  migratrices 
dépassent  la  lame  élastique  interne  et  pénètrent  dans  les  parties  périphériques  do 
Tondo-veine  ; 

B,  B,  hypertrophie  de  la  tunique  interne  dans  ses  parties  en  rapport  avec  la 
caverne  ; 

C,  C,  portion  adhérente  au  parenchyme  pulmonaire,  où  toutes  les  tuniques  sont 
saines. 

des  noyaux  de  broncho-pneumonie  tuberculeuse.  Des  lésions  sembla- 
bles se  rencontrent  dans  le  poumon  de  l'autre  côté. 

Des  coupes  transversales  de  la  veine,  portant  un  peu  au- 
dessus  de  Tulcération  (fig.  15),  nous  montrent  une  altération 
des  parois,  circonscrite  à  la  portion  de  veine  saillante  dans  la 
cavité  de  la  caverne,  tandis  que  du  côté  du  parenchyme  pul- 
monaire, le  vaisseau  est  absolument  sain.  En  examinant  la 
portion  altérée,  de  la  cavité  du  vaisseau  vers  la  caverne,  on 
voit  d'abord  la  tunique  interne  très  épaissie,  formée  de  nom- 
breuses couches  de  cellules  plates  et  d'un  tissu  d'apparence 
fibrillaire;  tout  à  fait  à  sa  périphérie,  elle  est  infiltrée  de 
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cellules  migratrices.  La  tunique  moyenne  dont  la  lame  élas- 
tique interne  est  encore  continue,  est  infiltrée  des  mêmes 
cellules  qui  ont  dissocié  ses  faisceaux  musculaires,  disjoint* 
ses  fibres  élastiques  et  en  ont  rompu  un  grand  nombre.  Tout 
à  fait  à  la  surface,  cette  tunique  n'est  plus  représentée  par 
places  que  par  un  tissu  de  granulation  où  Ton  peut  par  les 


Fig.  16. 

Phlébite  tuberculeuse.  Perforation  de  la  paroi  veineuse  (Obs.  VII).  D'après 
une  préparation  au  picro-carmin. 

A,  A,  A,  perforation  de  la  paroi  veineuse  ;  les  bords  en  sont  formés  par  la  tunique 
interne  hypertrophiée  et  tuberculiséo  où  se  voit  en  B  une  cellule  géante  ; 

C,  0,  caillots  fibrino-globulairos  oblitérant  en  partie  l'orifice  ; 

D,  D,  disparition  de  la  tunique  moyenne  dans  le  tissu  de  granulation  de  la  surface 

E,  E,  portion  adhérente  où  toutes  les  tuniques  sont  saines. 

procédés  appropriés  déceler  la  présence  d'un  grand  nombre  de 
bacilles. 

Au  niveau  même  de  l'ulcération,  l'aspect  des  coupes  est  le 
suivant  (fig.  16)  :  même  intégrité  de  la  paroi  contre  le  paren- 
chyme pulmonaire;  en  suivant  cette  paroi  pour  se  rapprocher 
des  bords  de  l'ulcération  on  voit,  de  part  et  d'autre,  l'infiltra- 
tion embryonnaire  des  couches  externe  et  moyenne  ;  la  disso- 
ciation et  l'étalement  en  éventail  des  fibres  élastiques  de 
celle-ci  ;  la  disparition  de  l'une  et  de  l'autre  dans  le  tissu  de 
granulation  de  la  surface  de  la  caverne.  La  tunique  interne, 
très  épaissie,  va  plus  loin;  à  un  moment  elle  forme  seule  la 
paroi  veineuse  ;  elle  est  alors  infiltrée  de  cellules  migratrices, 
avec  formations  tuberculeuses  typiques,  puis  elle  se  termine 
au  niveau  de  l'ulcération  par  un  rebord  mousse  de  tissu  de 
granulation  en  dégénérescence  caséeuse.  Entre  les  lèvres  de 
l'orifice,  s'est  formé  un  caillot  fibrineux  en  membrane  assez 
mince,  et  qui   se  continue  dans  la  cavité  vasculaire  à    la 
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face  interne  de  Tintima,  adhérent  d'un  côté,  décollé  l'autre. 

Ce  sont  là  des  lésions  de  tout  point  comparables  à  celles 
que  nous  avons  décrites  dans  les  artères;  mais  ici,  toute  pres- 
sion sanguine  faisant  défaut,  la  destruction  de  la  tunique 
moyenne  n'a  pas  été  suivie  de  la  distension  de  la  membrane 
interne,  et  celle-ci  usée  et  détruite  à  son  tour,  le  vaisseau  a  été 
perforé  sans  autre  modification  de  sa  texture.  Il  s'est  formé  au 
point  ulcéré,  et  par  le  même  mécanisme  que  précédemment,  un 
caillot  fibrineux  qui  a  dû  soutenir  pour  un  temps  la  paroi 
puis  a  cédé  lui  aussi  et  permis  Thémorrhagie  finale. 

Ces  exemples  nous  montrent  que  la  phlébite  tuberculeuse 
évolue  de  façon  semblable  àTartérite  tuberculeuse  et  doit,  elle 
aussi,  être  invoquée  comme  cause  de  certaines  hémoptysies 
mortelles  dans  la  période  ultime  de  la  phtisie,  les  ruptures 
des  veines  pulmonaires,  en  raison  de  l'absence  de  toute  valvule 
sur  leur  parcours,  pouvant  être  aussi  graves  que  celles  des 
artères  elles-mêmes. 

CONCLUSIONS 

Quand  le  processus  ulcéreux  des  cavernes  atteint  les  vais- 
seaux du  poumon,  artères  ou  veines,  ils  subissent,  comme  tous 
les  autres  tissus,  l'infiltration  bacillaire,  la  tuberculisation 
progressive,  mais  en  réagissant  à  leur  manière  contre  cette 
action  morbide. 

L'artérite  et  la  phlébite  tuberculeuses  qui  en  résultent  se 
composent  d'un  double  travail  pathologique  :  l'un  hypertro- 
phique,  non  spécifique,  portant  sur  la  membrane  interne  du 
vaisseau  et  déterminant  le  rétrécissement,  puis  l'oblitération 
complète  de  la  cavité  artérielle  ou  veineuse  ;  l'autre  destructif, 
seul  spécifique,  procède  de  dehors  en  dedans  et  consiste  en  la 
transformation  tuberculeuse  de  toutes  les  tuniques  vasculaires, 
successivement  nécrosées  et  détruites  l'une  après  l'autre. 

C'est  là  le  fait  habituel  ;  les  dangers  de  la  destruction  des 
parois  vasculaires  sont  évités  par  l'oblitération  antérieure  de 
la  cavité  ;  d'où  la  rareté  des  hémorrhagies  graves  dans  les 
cavernes. 

Mais  il  peut  arriver,  en  raison  de  variétés  dans  l'action  du 
processus  ulcéreux,  que  le  travail  destructif  marche  plus  vite 
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que  rhypertrophie  de  la  tunique  interne.  Les  conséquences 
en  sont  différentes  dans  les  artères  et  dans  les  veines. 

Dans  les  artères,  on  assiste  au  développement  d'un  ané- 
vrysme  ;  dès  que  le  vaisseau ,  érodé  sur  un  point  de  sa  périphérie , 
a  sa  tunique  moyenne  rompue,  Tendartère  se  laisse  dilater  par 
la  pression  du  sang-  et  représente  une  première  paroi  du  sac 
anévrysmal  ;  rapidement  usée  et  détruite  par  la  pénétration 
incessante  des  bacilles,  celle-ci  est  bientôt  doublée  à  sa  face 
interne,  puis  remplacée  par  une  néo-membrane  d'origine  san- 
guine, un  caillot  blanc,  qui  subit  une  transformation  spéciale, 
la  dégénérescence  hyaline,  et  ainsi  modifié  constitue  le  sac 
anévrysmal  dans  la  grande  majorité  des  cas. 

Ce  n'est  déjà  plus  là  un  anévrysme  vrai  ;  la  paroi  artérielle 
encore  intacte  du  côté  adhérent  au  parenchyme  pulmonaire 
a  complètement  disparu  dans  la  portion  saillante  de  la  poche 
et  y  est  remplacée  par  la  membrane  adventice  hyaline;  c'est 
donc  un  anévrysme  faux  circonscrit,  de  variété  spéciale. 

La  paroi  hyaline  toujours  attaquée  par  les  bacilles  venus 
de  la  caverne,  s'amincit  et  se  rompt,  d'où  l'hémorrhagie  mor- 
telle qui  le  plus  souvent  arrête  l'évolution  des  lésions. 

Ou  bien,  il  se  reforme,  à  sa  face  interne,  une  troisième 
paroi  également  d'origine  sanguine,  des  caillots  fibrino- 
globulaires  en  couches  stratifiées  ;  pouvant  parfois  s'accumuler 
en  assez  grande  épaisseur  pour  oblitérer  complètement  la 
cavité  du  sac  et  celle  de  l'artère,  et  amener  ainsi  une  guérison 
définitive. 

En  raison  de  la  nature  même  de  ce  processus,  on  conçoit 
qu'il  ne  soit  pas  spécial  aux  artères  pulmonaires  proprement 
dites,  mais  puisse  intéresser  également  les  artérioles  bron- 
chiques. 

Dans  les  veines,  les  conditions  différentes  de  la  circulation 
font  que  la  paroi  vasculaire  est  perforée  par  usure  graduelle, 
sans  autres  modifications  de  texture  ;  l'ouverture  de  la  cavité 
et  l'hémorrhagie  qui  en  résulte  étant  néanmoins  retardées  et 
pouvant  être  empêchées  par  la  formation  de  caillots  fibrino- 
globulaires. 
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CONTRIBUTION    A   L'ÉTUDE 

DE 

L'INFLUENCE  DE  LA  TEMPÉRATURE 

SUR   LES    VARIATIONS    MORPHOLOGIQUES    ET    ÉVOLUTIVES    DES   MICRO-ORGANISMES 

Par  M.   P.    RŒSBR 

Pharmacien  mi^or. 


C'est  aujourd'hui  une  notion  acquise  que  la  morphologie 
chez  les  micro-organismes,  loin  d'être  fixe,  présente  de 
grandes  variations  et  ne  peut  être  qu'un  caractère  de  très 
faible  valeur  dans  la  détermination  de  l'espèce.  Eberth  ^  dès 
1883,  en  décrivant  le  bacille  typhique  signalait  des  formes 
courtes  et  des  formes  longues. 

MM.  Charrin  et  Guîgnard  ^,  cherchant  à  provoquer  ces 
variations  dans  la  forme,  y  arrivaient  chez  le  bacille  pyocyani- 
que  de  Gessard  par  l'addition  d'antiseptiques  aux  milieux  de 
culture  à  une  température  de  35°  ;  en  même  temps  se  pro- 
duisaient des  modifications  dans  la  fonction  chromogène. 

Wasserzug  '  obtenait  dernièrement  des  variations  iden- 
tiques dans  la  forme,  ou  en  ajoutant  aux  bouillons  de  culture 
des  antiseptiques,  ou  en  leur  conservant  leur  réaction  acide, 
ou  en  combinant  à  l'un  ou  l'autre  de  ces  moyens  l'action  de  la 
chaleur.  Il  arrivait  ainsi  chez  un  bacille  vert  de  l'eau  à  un 
allongement  notable,  chez  le  bacillus  anthracis  aux  formes 
courtes  qu'on  retrouve  dans  le   sang;   enfin,  résultat   plus 

L  Eberth.  Virchow's  Arch.,  Bd.  1883. 

2.  GuioNARD  et  Charrin  (Bulletin  de  la  Société  de  biologie.  Séance  du  iùdé- 
cembi^e  1887. 

3.  Wasserzug,  Annales  de  V Institut  Pasteur,  25  mars  1888. 
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imprévu,  il  transformait  le  micrococcus  prodigiosus  en  un 
bacille  par  une  série  de  cultures  en  milieux  acides  à  une  tem- 
pérature de  80"*. 

Nousavonseuun  nouvel  et  remarquable  exemple  de  ces  va- 
riations dans  Tétude  d'un  bacille  trouvé  par  M.  le  docteur  Rodet, 
professeur  agrégé  à  la  Faculté  de  médecine  de  Lyon,  dans  ses 
recherches  du  bacille  typhique  dans  les  eaux  potables.  La  diver- 
sité des  formes  l'avait  frappé  et  il  commençait  à  en  poursuivre 
la  cause  en  modifiant  les  milieux,  lorsque  nous  arrivâmes  à 
reproduire  ces  diverses  formes  par  le  simple  fait  d'élévation 
ou  d'abaissement  de  température.  Les  changements  de  tem- 
pérature interviennent  seuls  et  amènent  des  allongements  ou 
des  raccourcissements  dont  on  peut  suivre  toutes  les  phases 
successives. 

Ce  bacille  est  encore  intéressant  en  ce  qu'il  offre  plus 
d'un  caractère  commun  avec  le  bacille  typhique,  au  point  qu'il 
pourrait  être  confondu  avec  ce  dernier  dans  certaines  circon- 
stances. Hâtons-nous  d'ajouter  que  le  bacille  typhique,  lui 
aussi,  est  sujet  à  de  pareilles  variations  morphologiques  sous 
l'influence  des  variations  de  température  ^ 

CARACTÈRES    MORPHOLOGIQUES 

Ce  bacille,  comme  le  bacille  typhique,  présente  une 
grande  variété  de  formes.  De  la  forme  presque  carrée  aux 
bords  arrondis  au  point  de  figurer  un  coccus  jusqu'aux  formes 
filamenteuses  les  plus  longues,  depuis  Oji.,  8  jusqu'à  40  [a,  et  au 
delà,  on  trouve  tous  les  intermédiaires.  La  largeur  offre  aussi 
quelques  variations  mais  beaucoup  moins  marquées.  Les 
formes  les  plus  abondantes,  les  plus  fréquentes  sont  3[jl,2  de 
long  sur  0|x,5  de  large.  Il  existe  des  formes  d'involution  qui 
se  développent  dans  les  mêmes  conditions  que  chez  les  autres 
bacilles. 

Examiné  directement  dans  le  liquide  de  culture,  il  est  ou 

1.  Chez  le  bacille  typhique  nous  avons  obtenu,  avec  M.  le  docteur  Boinot, 
professeur  agrégé  à  la  Faculté  de  médecine  de  Montpellier,  des  formes  filamen- 
teuses vraiment  extraordinaires  de  longueur  en  cultivant  ce  dernier  en  bouillon 
peptonisé  et  légèrement  alcalin  avec  do  la  levure  de  bière  de  fermentation  basse 
(Note  lue  à  la  Société  des  Sciences  médicales  de  Lyon^  le  2  février  1889). 
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isolé,  OU  par  deux,  ou  en  chaiuettes  à  articles  égaux  ou  iné- 
gaux plus  ou  moins  nombreux,  nettement  limités,  nettement 
séparés.  Les  filaments  sont  rectilignes,brisés,incurvés,sinueux , 
présentant,  tantôt  une  homogénéité  parfaite,  tantôt  des 
points  plus  réfringents,  mais  sans  trace  apparente  de  cloi^ 
sonnement. 

Les  formes  courtes  et  moyennes  sont  mobiles,  les  mouve- 
ments sont  assez  vifs,  moins  cependant  que  ceux  du  bacille 
typhique.  Les  formes  filamenteuses  paraissent  immobiles. 
L'immobilité  se  retrouve  chez  toutes  les  formes,  dans  certaines 
conditions  de  culture  que  nous  signalerons  plus  loin. 

Ces  bacilles  prennent  assez  facilement,  sans  dessiccation 
préalable,  la  coloration  de  la  fuchsine,  ils  n'en  continuent  pas 
moins  à  se  mouvoir  encore  un  certain  temps. 

Le  protoplasma,  dans  ces  conditions,  ne  parait  plus  ho- 
mogène. Des  masses  plus  colorées  se  montrent  aux  deux 
extrémités  des  bacilles  isolés,  ou  par  deux.  Dans  les  formes 
allongées  des  granulations  ressortent  plus  colorées.  Ces  gra- 
nulations sont  répandues  sous  l'enveloppe  plissée  dans  un 
ordre  plus  ou  moins  régulier. 

L'eau  iodée  fait  apparaître,  surtout  dans  les  filaments,  de 
pareilles  granulations  à  teinte  très  sombre,  et  souvent  disposées 
en  chapelets. 

L'eau  très  faiblement  alcoolisée  amène  aussi  une  rétraction 
notable  et  irrégulière  dans  le  protoplasma.  Desséché  sur  la- 
melle, ce  bacille  se  colore  assez  facilement  par  les  diverses 
couleurs  d'aniline  et  très  vite  par  la  méthode  d'Ehrlich.  L'al- 
cool et  le  réactif  de  Gram  le  décolorent  tout  aussi  facile- 
ment. 

Il  résiste  au  vieillissement.  Des  cultures  de  près  de  neuf 
mois  étaient  encore  fertiles. 

CARACTÈRES   PHYSIOLOGIQUES    ET    BIOLOGIQUES. 

Les  limites  de  température,  dans  lesquelles  évolue  ce  ba- 
cille, sont  assez  étendues.  A  -f-  6°  les  cultures  se  font  bien,  et 
elles  ne  s'arrêtent  que  vers  +  4i°. 

Cultures  en  gélatine  sur  plaque.  —  Au  bout  de  24  heures,  à 
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la  température  de  +  20%  on  aperçoit  à  un  faible  grossissement 
des  colonies  ponctiformes,  jaunâtres,  dans  l'épaisseur  de  la 
gélatine,  elles  se  développent  rapidement  en  masses  sphé- 
riques,  nettement  limitées,  à  noyau  central  plus  sombre.  Elles 
atteignent  rapidement  la  surface.  La  gélatine  vue  sous  incli- 
naison paraît  déprimée  en  entonnoir.  La  colonie  ne  tarde  pas 
à  émerger  en  forme  de  tête  d'épingle  et  à  s'étaler  en  masses 
muqueuses,  légèrement  jaunâtres,  arrondies  à  bords  nette- 
ment limités  et  bien  réguliers.  Vues  directement  et  par  trans- 
parence, ces  colonies  n'offrent  pas  d'aspect  bleuté  bien  net, 
sauf  dans  le  cas  où  la  colonie  se  développe  dans  la  profon 
deur  de  la  gélatine  en  une  couche  mince  s'étalant  sur  la  sur- 
face même  du  verre  de  la  plaque. 

A  un  faible  grossissement,  la  partie  centrale  des  colonies 
est  jaune  foncé  et  la  zone  périphérique,  assez  étendue,  gri- 
sâtre. Dans  cette  zone,  on  aperçoit  de  petits  espaces  plus  clairs, 
arrondis  ou  allongés,  offrant  l'aspect  de  vacuoles,  et  pouvant 
même  pénétrer  dans  le  noyau  central,  ce  qui  donne  souvent  à 
la  colonie  un  aspect  rayonné. 

Quelques  colonies  juxtaposées  peuvent  se  fusionner,  elles 
restent  généralement  isolées  en  atteignant  des  dimensions 
moyennes. 

Il  n'existe  en  aucun  cas  de  zones  de  liquéfaction. 

Cultures  en  gélatine  par  piqtires,  —  Au  bout  de  48  heures,  on 
distingue  une  traînée  dans  le  trait.  Les  colonies  se  développent 
en  points  globuleux,  se  réunissent  et  remplissent  le  trait  d'une 
substance  blanche,  qui  s'élève  en  forme  de  clou  sur  la  surface  de 
la  gélatine,  où  elle  s'étend  sans  larecouvrir  entièrement  et  sans 
atteindre  les  parois  du  tube. 

Culture  sur  gélatine  en  trait.  —  Les  colonies  ponctiformes 
développées  en  48  heures  se  fondent  vite  entre  elles,  et 
forment  en  relief  une  masse  muqueuse  assez  épaisse,  blan- 
châtre, débordant  le  trait  d'inoculation.  Si  l'on  tient  le  tube 
redressé  il  se  fait  un  glissement,  qui  entraîne  une  portion  de 
la  culture  à  la  partie  la  plus  déclive,  où  elle  s'amasse  en 
couches  plus  épaisses. 

Ces  colonies  se  développent  tout  aussi  bien  en  gélatine 
phéniquée. 
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Ces  cultures  n'ont  rien  de  caractéristique.  Il  en  est  de 
même  des  cultures  sur  agar,  elles  présentent  le  même  déve- 
loppement et  le  même  aspect,  sauf  que  la  couche  est  beaucoup 
moins  épaisse  et  ressemble  souvent  à  un  enduit,  présentant 
parfois  des  irisations. 

Cultures  sur  pomme  de  terre.  ' —  Nous  trouvons  deux 
formes  bien  distinctes  suivant  la  température.  Aux  environs 
de  -f-  26%  surtout  à  +  35*  et  au-dessus,  Taspect  de  la  culture 
se  rapproche  beaucoup  de  Faspect  des  cultures  du  bacille 
typhique.  C'est  une  glaçure  difficile  à  distinguer. 

Aux  températures  au-dessous  de  H-  26''  la  culture  se  déve- 
loppe en  masses  crémeuses  faisant  relief  sur  la  surface,  cette 
forme  est  d'autant  mieux  accusée  que  la  température  est  plus 
basse.  Ces  masses  blanchâtres  ou  grisâtres  s'étendent  en  sur- 
face, sans  pénétrer  le  substratum.  Dans  les  premiers  jours, 
elles  sont  très  visqueuses  et  s'étirent  en  longs  filaments,  lors- 
qu'on fait  un  puisement  au  fil  de  platine.  Elles  ont  une  odeur 
vireuse  très  marquée,  rappelant  l'odeur  de  l'extrait  de  bella- 
done. Cette  odeur  disparait  assez  vite,  au  bout  de  3  à  4  jours 
on  ne  la  perçoit  presque  plus.  La  viscosité  persiste  plus  long- 
temps, mais  elle  disparait  aussi  à  la  longue.  Dans  ces  cultures 
très  visqueuses,  la  mobilité  du  bacille  a  disparu. 

Ces  caractères  de  viscosité  et  d'odeur  font  complètement 
défaut  dans  les  cultures  aux  températures  élevées. 

On  passe  facilement  et  brusquement  à  ces  deux  formes  de 
culture  en  portant  des  pommes  de  terre  ensemencées  avec  les 
cultures  de  -h  40*  à  H-  6°  et  vice  versa. 

Cultures  en  bouillon  peptonise.  —  Le  bouillon  est  un  bon 
milieu,  à  condition  do  n'être  pas  trop  alcalin.  Aux  basses  tem- 
pératures, les  culturessont  légèrement  visqueuses  et  présentent 
l'odeur  vireuse  signalée  plus  haut.  Ces  caractères  sont  moins 
accusés,  plus  fugaces  quedanslesculturessur  pommes  de  terre. 

Aux  températures  de  -*-  30**  et  au-dessous  le  développe- 
ment est  rapide.  Le  bouillon  est  complètement  trouble  en 
24  heures.  Au-dessous  de  -*-  30**  le  développement  se  ralen- 
tit, à  -i-  37 "*  et  à  +  40**  on  n'a  plus  qu'un  louche  dans  le 
bouillon;  au  bout  de  36  heures  celui-ci  s'est  éclairci  par 
séparation  d'un  faible   dépôt  blanc  pulvérulent.    Le  dépôt 
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n'est  entièrement  formé  qu'au  bout  de  12  à  15  jours  dans  les 
cultures  à  basses  températures,  il  est  alors  très  abondant. 

Dans  aucun  cas  la  couleur  du  bouillon  de  culture  ne  s'est 
modifiée  même  avec  le  temps. 

Ënfm  la  viscosité  et  Todeur  vireuse  que  nous  avons  trouvées 
si  nettes  dans  les  cultures  sur  pommes  de  terre  à  basses  tem- 
pératures, se  retrouvent  dans  les  mêmes  conditions,  mais 
moins  accusées,  dans  les  cultures  sur  gélatine  et  suragar. 

Nous  venons  de  voir  l'influence  de  la  température  sur  les 
caractères  de  la  culture  sur  pomme  de  terre.  Cette  influence  a 
une  action  au  moins  aussi  marquée  sur  la  morphologie  du  ba- 
cille. En  ensemençant  les  formes  les  plus  grêles  et  les  plus 
courtes,  on  obtient  brusquement  ou  par  une  série  de  transi- 
tions les  filaments  les  plus  longs,  et  de  ceux-ci  on  peut  reve- 
nir plus  ou  moins  rapidement  aux  formes  premières.  Pour 
cela  il  suffit  de  faire  varier  la  température.  Nous  avons  opéré 
dans  les  limites  de  -i-  6**  à  -*-  42%  A  -h  37^  et  au  delà  les  fila- 
ments forment  la  presque  totalité  des  cultures.  A  -f- 15°,  à  -♦- 
6*  nous  revenons  aux  formes  très  courtes. 

Nous  avons  pris  pour  point  de  départ  une  culture  à  la  tem- 
pérature ambiante  {+  25°,  mois  de  juillet)  contenant  surtout 
des  formes  moyennes  avec  formes  courtes  et  quelques  formes 
allongées.  Par  une  série  de  passages  à  -h  28°,  30°,  35°,  37°,  40°, 
42°,  les  formes  s'allongeaient  et  devenaient  filaments,  tandis 
que  par  une  autre  série  de  passage  à  -f-  20°,  15°,  6°,  les  cultures 
ne  contenaient  pour  ainsi  dire  que  des  bacilles  très  courts. 

En  cultivant  à  42°  sans  transition  un  ballon  de  bouillon 
ensemencé  avec  les  formes  très  courtes  de  6°  ou  en  cultivant  à 
6°  un  ballon  ensemencé  avec  les  filaments  de  42°  nous  obte- 
nions des  cultures  où  dominaient  les  formes  extrêmes  au  mi- 
lieu de  toutes  les  formes  intermédiaires.  Dans  le  cas  d'ense- 
mencements de  +  42°  cultivés  à  -f-  6°,  beaucoup  de  filaments 
devenaient  le  point  de  départ  de  chaînettes  à  articles  nette- 
ment séparés,  courts  et  nombreux.  Une  série  d'ensemence- 
ments à  ces  températures  extrêmes  amenait  à  la  longue  une 
prédominance  des  formes  moyennes  principalement  dans  les 
cultures  à  latempérature  de  42°,  aux  dépens  des  formes  longues 
et  surtout  des  filaments. 
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Le  TÎeillissemeDt,  comme  chez  les  autres  micro-organismes 
est  aussi  une  cause  de  rapetissement  pour  ce  bacille.  Il  vient 
détruire  Tinfluence  de  la  température.  Gela  était  très  net  dans 
des  cultures  sur  pomme  de  terre  consen'ées  aux  températures 
de  37"  et  42*. 

Le  changement  de  milieu  ne  parait  guère  influer  sur  les 
variations  morphologiques,  sauf  dans  le  cas  de  vieille  culture. 
Joint  alors  à  une  élévation  de  température,  il  exagère  la  foi^ 
mation  des  filaments.  Les  filaments  les  plus  longs  ont  été  ob- 
tenus en  ensemençant  des  pommes  de  terre  à  43''  avec  une 
culture  d'agar  datant  de  six  mois  et  conservée  à  la  tempéra- 
ture du  laboratoire.  Cette  culture,  point  de  départ  de  toutes  ces 
expériences,  renfermait  des  formes  figurant  des  microcoques. 
Pour  suivre  ces  variations  morphologiques,  les  meilleurs 
milieux  sont  :  la  pomme  de  terre,  le  bouillon  et  la  gélatine, 
cette  dernière  dans  les  limites  de  température  où  elle  est  encore 
solide.  Sur  agar  les  formes  sont  plus  petites  aux  basses  tem- 
pératures et  les  filaments  plus  grêles  aux  températures  plus 
élevées. 

Nous  trouvons  donc  dans  ces  variations  un  nouvel  exemple 
du  polymorphisme  des  micro-organismes  et  de  la  facilité  avec 
laquelle  se  produisent  ces  variations  dans  la  forme.  Quelques 
degrés  thermométrîques  suffisent  pour  amener  ces  change- 
ments. A  +  35"  il  y  avait  peu  de  filaments  et  beaucoup  de 
formes  allongées,  à  +  40**  les  filaments  formaient  la  presque 
totalité  do  la  culture. 

En  rapprochant  les  causes  qui  provoquent  l'allongement 
chez  les  bacilles  :  modifications  des  milieux  par  les  antisepti- 
ques, les  acides,  ou  élévation  de  la  température,  on  remarque 
que  ces  causes  tendent  à  gêner  la  nutrition  et  à  entraver  le 
développement,  soit  par  l'addition  de  substances,  qui,  à  doses 
un  peu  plus  fortes,  arrêteraient  toute  végétation,  soit  par  une 
température,  qui,  de  quelques  degrés  plus  haute,  empêche- 
rait toute  culture,  soit  par  ces  deux  moyens  combinés.  Si 
nous  ajoutons  qu'à  ces  limites  de  végétation,  les  cultures  sont 
languissantes  et  ne  tardent  pas  à  s  arrêter,  nous  serons  portés 
avoir  dans  ces  formes  pour  ainsi  dire  étiolées,  un  premier  degré 
de  formes  d^involution,  qui,  elles  aussi,  se  manifestent  plutôt 
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par  des  allongements  et  des  épaississements  irréguliers  que 
par  des  formes  grêles  courtes  ou  amoindries. 

Un  second  point  ressort  de  l'influence  exercée  par  la  tem- 
pérature sur  révolution  des  micro-organismes.  C'est  la  diffé- 
rence d'aspect  des  colonies  sur  pomme  de  terre  et  Tapparition 
à  basse  température  dans  tous  les  milieux  d'une  viscosité  et 

d'une  odeur  particulière,  par  le 
fait,  soit  d'une  activité  forma- 
tiveplus  grande,  soit  d'une  éla- 
boration différente  des  éléments 
empruntés  au  substratum  nour- 
ricier. On  peut  en  déduire  la  va- 
leur limitée  qu'on  doit  accorder 
à  l'aspect  et  au  caractère  des 
cultures  dans  la  détermination 
des  espèces. 

Il  nous  reste  enfin  à  signaler 
les  ressemblances  et  les  diffé- 
rences les  plus  tranchées  que  ce 
bacille  présente  avec  le  bacille 
typhique. 

La  morphologie  avec  ses  va- 
riations est  fpresque  identique. 
Le  bacille  typhique  a  des  mou- 
vements plus  actifs,  il  est  encore 
très  mobile  dans  ses  formes  fila- 
menteuses. Il  offre  plus  de  dif- 
ficultés à  fixer  les  diverses  cou- 
leurs d'aniline.  Tous  deux  se 
décolorent  facilement  par  la  mé- 
thode de  Gram.  Les  caractères 
tirés  des  cultures  sur  plaque 
sont  peu  accusées;  souvent  les  colonies  du  bacille  typhique 
prennent,  sans  qu'on  puisse  en  pénétrer  les  causes,  un  aspect 
qui  se  rapproche  beaucoup  des  colonies  du  bacille  étudié,  et 
même  de  beaucoup  d'autres  micro-organismes.  Ce  n'est  plus 
une  pellicule  mince  bleutée,  irisée  par  transparence,  à  bords 
irréguliers  profondément  découpés,  mais  une  colonie  assez 
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Fig.  1. 

Chambre  claire.  Zkiss.  Oc.  2, 
obj.  F,  sans  tirage. 

A,  formes  courtes  et  moyennes. 

a.  formes  d'ane  vieille. calture  sur 
agar  point  de  départ  de  toutes  les 
autres  cultures. 

à,  formes  &  la  température  de  6*'. 

c,  forme  moyenne  d'une  culture  à 
25«  cnnemencée  eu  bouillon  et  culti- 
vée à  6»  donnant  des  formes  courtes. 

d,  formes  les  plus  communes  dans 
les  cultures  &  la  température  am- 
biante do  15  à  30*. 

e,  formes  allongées  aux  tempé- 
ratures de  30,  35». 

/",  formes  très  allongées  aux  tem- 
pératures de  37*. 

7,  formes  fllamontcuscs  aux  tem- 
pératures de  40»,  42». 
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épaisse, blanchâtre,  arrondie,  abords  nets  et  réguliers; parais- 
sant [à  peine  bleutée  par  transparence.  Par  contre,  le  bacille 
décrit  ci-dessus  présente  des  colonies  qui  offrent  tous  ces  ca- 
ractères bien  nets  lorsqu'elles  se  développent  entre  la  face 
profonde  delà  gélatine  et  la  surface  du  verre  de  la  plaque. 

Les  cultures  sur  pomme  de  terre  permettent  de  bien  séparer 
ces  deux  espèces.  Si  à  une  température  assez  élevée,  que  Ton 
atteint  en  été,  nous  avons  le  caractère  d'enduit  assez  difficile 
à  bien  voir  et  dont  on  a  fait  un  caractère  spécifique  du  bacille 
typhique,  caractère  sur  la  valeur  absolue  duquel  on  tend  à  re- 
venir, à  des  températures  plus  basses  nous  n'avons  plus  cet 
enduit,  cette  glaçure,mais  une  colonie  en  masses  muqueuses, 
par  conséquent  bien  facile  à  différencier. 

Les  inoculations  de  ce  bacille  aux  cobayes  et  aux  lapins 
n'ont  donné  aucun  résultat. 

Les  diverses  recherches  ci-dessus  ont  été  faites  dans  le  la- 
boratoire et  sous  la  bienveillante  direction  de  M.  le  profes- 
seur Arloing  que  je  prie,  ainsi  que  M.  le  docteur  Rodet,  de 
vouloir  bien  agréer  tous  mes  remercîments. 


HISTOIRE  ET   CRITIQUE 


DES   PROPRIÉTÉS   PHARMACODYNAMIQUES  ET   THÉRAPEUTIQUES 

DES   NOUVEAUX 

MÉDICAMENTS   DITS   ANTIPYRÉTIQUES 

Par  R.  LÉPINB 


(Suite  voir  le  numéro  précédent,) 


§  V. 

Un  an  après  la  découverte  de  la  kairine,  L.  Knorr,  privat-docent  à 
Erlangen,  obtenait  par  la  condensation  de  la  phénylhydrazine  avec 
Téther  diacétique  une  nouvelle  substance  dont  il  chargea  le  pix)fesseur 
Filehne  d'examiner  les  propriétés.  En  raison  de  Taction  sur  la  tempé- 
rature qui  lui  fut  aussitôt  reconnue,  elle  reçut  le  nom  d'antipyrine  *. 

La  première  communication  de  M.  Filehne,  très  courte*,  a  été 
bientôt  suivie  de  celles  de  MM.   Penzoldt',  Guttmann*,  Falkenheim", 

1.  Il  ost  certainement  fâcheux  do  donner  à  des  corps  chimiques  un  nom 
arbitraire  qui  ne  rappelle  pas  leur  constitution.  Mais  tant  que  celle-ci  n'est  pas 
parfaitement  établie,  il  y  a  au  contraire  avantage  à  procéder  ainsi.  Or,  c'est  le 
cas  pour  l'antipyrine  :  Knorr  la  considérait  d'abord  comme  un  dérivé  d'une 
base  hypothétique,  la  quinizine,  en  faisant  une  diméthyloxyquinizinc  ;  mais  il  a 
dû  depuis  abandonner  cette  manière  de  voir  et  l'envisage  actuellement  comme 
un  dérivé  du  pyrazol.  En  conséquence,  je  crois  devoir  donner  de  sa  constitution 
la  figure  suivante  que  j'emprunte  à  M.  Fischer  [loc.  cit.). 
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2.  Filehne  (Zeitschrift  fur  kl,  Med.)  Bd.  VII,  p.  641.  —  3.  Penzoldt  [Société 
de  méd.  d'Erlangen).  —  4.  Guttmann  (Berl.  kl.  VV.),  1884,  n^  20.  —  o.  Falkbn- 
HEiM  [Berl.  kL  VV.),  1884,  no  24. 
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BuschS  Noorden*,  Alexander',  Bielschowski *,  May-,  Rank*,  Geier', 
Hoffer*,Tillmann'  (clinique  de  Leyden),  Pribram*^  Rapin  *',  Denux**, 
Huchard*^,  Maragliano  **,  etc.,  qui  tous  ou  à  peu  prés  tous  s'accordèrent 
à  confirmer  la  puissante  action  antipyrétique  du  nouveau  médicament 
et  son  innocuité,  relativement  à  la  kairine. 

Les  observateurs  que  je  viens  de  citer,  ainsi  que  ceux  qui  les  ont  sui- 
vis, ont  employé  Tautipyrine  dans  la  plupart  des  affections  pyrétiques; 
je  crois  être  utile  en  donnant  en  note  la  bibliographie  des  principaux 
travaux  dont  elle  a  été  l'objet,  groupés  par  espèce  morbide*'. 

1.  BuscH  (Berl.  kl.  W.)  I88i,  n»  27.-2.  Noorden  (id.)  n«»  32.  —  3.  Alexander 
(Breslauei*  Zeitsch.,  1884),  n<*»  11  et  14.  —  4.  Bielschowski  (id.),  n©  16.  — 
5.  May  (Deutsche  med.  Woch.),  1884,  no»  2*-26.  —  6.  Rank  (id.),  n©  24.  —7.  Oeihr 
(td.),  no  45.  —  8.  HoFPER  {Wiener  med.  Woch.),  1884,  n*»  47.  —  9.  Tilmann 
{Dissert.  1884),  Berlin.  —  10.  Pribram  {Prag.  med.  Woch..  1884),  n«»  40-43.  — 
11.  Rapin  {Revue  méd.  de  la  Suisse  Romande,  188i;.—  12.  Denux  {Th.  Paris, 
nov.  1884;.  —13.  Huchard (f/nion  médicale),  1884,  n°*  169-172.  — 14.  Maraqliano 
{Gaz.  degli  osped.,  1884). 

15.  Pour  l'emploi  de  l'antipyrine  dans  la  fièvre  typhoïde  consulter  les  tra- 
vaux suivants  :  Outtmann,  Falkbnhbim,  May,  Rank,  Alexander,  Bielchowski, 
Pribram,  Geier,  Hoffer  {loc.  cit.)\  P.Mueller  {Ceniralbatt  f.  kl.  Mtdicin,  1884, 
n»  36)  ;  Sassetzki  {Pelersb.  med.  Woch.,  1884)  ;  Huchard  (Union  médicale,  1884), 
MiNOAzziNi  (Gaz.  degliosped.,  1884)  ;  CocuLBT(T^è5cde  Paris,  1884)  ;  FERNAGUT(td., 
1886);  Secretan  (Revue  de  la  Suisse  Romande,  1884);  Potain  (Gazette  des  Hôpi- 
taux, 1885)  ;  Shattuck  (Boston  Med.  and  surg.  Journal,  1885)  ;  Draper  [id.,  id.). 

Antipipnne  contre  la  fièvre  des  phtisiques  .'Hay,  Rank,  Alexander,  Tillmann, 
Pribram,  Cahn  Deumth,  Huchard  (loc.  cit.);  Meisskn  (Deutsche  med,  Woch., 
1884);  Secchi  (Bivslauer  serzt  Zeitschrift,  1884);  Bielchowski  (id.)',  Holland 
(Practitioner,  1885):  E.  Rollet  (Lyon  méd.,  1885);  Darembero  (Bulletin  de 
VAcad,  de  méd.  1885);  Dujardin-Beaumetz  (id.^  nov.  1885);  Rohmer  (Gaz.  méd» 
de  Strasbourg,  1885);  Fx\RK(Thèse  de  Lyon,  1885);  Sakrshewski  (Pelersb.  med. 
Woch.,  1887);  Kogkrer  (Wien.  med.  Woch.,  1889,  n»  41)  ;  Pavay  (Wiener  med. 
Woch,,  1885,  no»  18  et  19)  ;  Pusinelli  (Deutsche  med.  Woch.,  1885);  Sara  Welt 
(Deutsches  Archiv.,  Bd.  XXXVIII)  ;  Reihlen  (id.) ,  Welah  {Amer,  med.  News, 
1886);  Steinacker  [Jahresbericht  de  Virchowet  Hirsch,  1888,  I,  p.  389)  ;  Fran- 
kenbbrg  (td.)  ;  Bunqeroth  (Charité- Annalen,  1886)  (enfants)  ;  BhxiicnxKD  (Revue 
méd.  de  la  Suisse  Romande,  1886);  Cattani  (Gazz.  Lombardia,  1886);  Wibin 
(Arch,  méd.  belges,  1887);  Clément  (Lyon  médical,  1887,  n©  45);  Leci^rc 
(td.,  no  50);  Lépine  [Semaine  méd.,  21  décembre  1887). 

Antipyrine  dans  la  pneumonie:  Guttmann,  May,  Rank,  Alexander,  Pribram, 
Huchard,  Pavay,  Sara  Welt,  Reihlen  (loc.  cit.)  ;  Penzoldt  et  Sartorius  (Berl. 
kl.  Woch.,  1884,  no  30);  Demuth  {Bayr,  Intelligenzblatt,  1884);  Aroutinsky 
(Pertersb.med.  Woch.,  1884)  (enfants)  ;  DEMME(^£f  méd.  Bericht  des  Jenner'schen 
Kinderspitales  in  Bem,  1885)  (enfants);  Pusinelli  (loc.  cit.);  Posadski  (Deutsche 
med.  Woch.,  1886)  ;  Léonard  ^ebhr (New-York  med,  iîecord,  1875, april)  (enfants). 

Antipyrine  dans  Vérysipèle  :  May,  Rank,  Pribram,  Demuth,  Huchard,  Sara 
Welt,  Reihlen  (loc.  cit.), 

Antipyrine  dans  le  coup  de  chaleur  :  Harris  (British.  med.  Journal,  1887); 
Frank  Humpurey  [Practitioner,  sept.  1889). 

Antipyrine  dans  le  rhumatisme  articulaire  aigu  :  Rank,  Alexander,  Pribam, 
Demuth,  Huchard,  Pavay,  Reihlen  (loc,  cit.)  ;  Neumann  (Berl,  kl.  Woch.,  1885)  ; 
Lenhartz  (Charité'Annalen,  1885);  Stern  (Pester  med.-chir.  Presse,  1885)  ;  Hol- 
land  (Practitioner,  may  1885)  ;  Frankenberg  (New-York  m.  Record,  1886}  ;  Ber- 
NHEiM  et  Simon  \Revue  méd.  de  l*Est,  1885)  ;  Masius  et  Snyers  (Bulletin  de  VAcad. 
de  Belgique,  1885)  ;  Clément  (Lyon  méd.  1886)  ;  Eich  (Inaug,  Dissert.,  Basel,  1886)  ; 


150  R.   LÉPINE. 

Peu  après  la  découverte  de  Tantipyrine,  on  a  commencé  l'étude  de  son 
action  pharmacodynamique  :  M.  Demme  a  vu  qu'à  la  dose  de  0»»,03 
pour  la  grenouille  et  0«',5  chez  le  lapin,  l'antipyrine  provoque  des 
troubles  très  graves  du  système  nerveux  central  :  d'abord  une  ea?ct/a- 
^tondes  différents  appareils  centraux,  cerveau,  moelle  allongée  et 
moelle;  puis  leur  paralysie. 

L'excitation  initiale  des  centres  musculo-moteurs  et  vaso-moteurs  se 
manifeste  par  des  convulsions  tétaniques  générales  et  par  l'élévation 
de  la  pression  sanguine .  La  paralysie  consécutive  s'accuse  par  la  perje 
de  l'excitabilité  réflexe  et  par  la  chute  progressive  de  la  tension  san- 
guine malgré  l'intégrité  des  fonctions  du  cœur*.  D'après  M.  Demme  l'an- 
tipyrine appartient  à  la  grande  classe  des  poisons  du  protoplasma  : 
l'injection  directe  de  cette  substance  dans  un  muscle  abolit  rapidement 
son  irritabilité  ;  ainsi  s'explique  la  paralysie  du  cœur*. 

La  même  année  le  professeur  Bouchard  a  signalé  comme  effet  de 
l'injection  intra-veineuse  de  l'antipyrine  à  la  dose  de  7  centigrammes 
par  kilogr.  chez  le  lapin  «  une  rigidité  universelle  déjà  vue  par 
M.  Henocque  et  comparée  par  lui  à  l'état  cataleptique.  Cette  rigidité 
permet  aux  mouvements  volontaires  de  s'exécuter  en  toute  liberté. 
Dès  que  la  volonté  actionne  un  muscle,  la  rigidité  disparaît,  pour 
recommencer  dès  que  le  mouvement  volontaire  a  été  exécuté.  Cette 
raideur  musculaire  est  due  à  l'action  de  l'antipyrine  sur  le  système 
nerveux,  et  non  sur  le  système  musculaire  ;  car  sur  un  animal  auquel 
on  a  sectionné  le  sciatique  et  le  crural  du  même  côté,  les  muscles 
énervés  sont  épargnés  ^.  » 

A.  FiuKNKEL  (Bei^l.  kl.  Woch,j  1886;;  Laurkncin  {Thèse  de  Lyon,  nov.  1883); 
Blanchard  {loc,  cit.);  Davis  {Journal  of  the  am.  pred.  Associât.,  1887,  juillet); 
WiBiN  {loc.  cit.);  Favari  [Gazzetta  med.  Lombard.,  1885);  Margraf  {Vei^in 
fur  innere  Medictn,  1886,  13  nov.);  Golebiewski  {tierl.  kl.  Woch.,  1886,  p.  163). 

Antipyrine  dans  la  scarlatine  :  May,  Dkmuth,  Reihlbn,  Léonard  Weber, 
Steinacker,  Bungeroth,  Friedlander  (enfants)  (loc.  cit.) 

Antipyrine  dans  la  rougeole:  Rank,  IIucuard,  Steinacker  [loc.  cit.). 

Antipyrine  dans  la  fièvre  intei"mit tente  :  Falkenheim,  Albxandbr,  Demuth, 
Reihlen  [loc.  cit.)',  SuNER  [El  Genio  med.  Quirurg,  1884)  ;  Potter  [Laficel,  1884 
eiTher.  Gazette,  p.  306);  Favari  [Gazetta  med.  Lomb.,  1885);  Antony  [Arch.  de 
med.  militaire,  1887,  juillet). 

Antipyrine  dans  la  coqueluche  :  Demuth  (Vereinsblatt  der  pfulzischen  Arzten^ 
1886,  flo  6);  Windelband  (Allg.  m.  Centralzeitung,  1887,  no  1);  Sonnenberobr 
(D.  med.  Woch.,  1887,  no  14,  et  Congress  fur  innere  Med.,  VI,  et  Thér.  Mo- 
natsh.,  1888,  p.  363);  Genser  (/nier n.  À/.  Rundschau,  1888,  n»  16);  Leubuscher 
(Centr.  f.  kl.  Med.,  1889,  no  7);  Griffith  (Therap.  Gazette,  1888,  15  février); 
Crozbr  (dans  15  cas  de  coqueluche)  Ther.  Gazette,  1888)  ;  Dubousqubï-Labor- 
DBRiE  {Bull.  gén.  thérap.,  15  mai  1888;;  Lœwe  {Th.  Monatsh.,  1889,  p.  169); 
Windelschmidt  {id.,  dëc.^;  Schilling  (quelques  insuccès)  [Milnch,  med.  \Voch, 
1889,  no  29). 

1. 11  conviendrait  d'ajouter  l'épithète  d'apparente^  car  l'intégrité  des  'fonc- 
tions du  cœur  n'est  pas  absolue. 

2.  Fortschritte  der  Med.,  1884,  15  octobre, 

3.  Soc.  de  biol.,  1884,  p.. 732-33,  20  décembre,  et  Tltèse  d'Arduin,  Paris,  1884. 
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A  peo  près  en  même  temps,  M.Coppola,  assistant  de  matière  médicale 
à  rUniTersité  de  Païenne,  insistait  sor  l'augmentation  de  rexcitabîlîté 
par  de  petites  doses  d'antipyrine;  de  plus,  le  premier  il  a  vu  que  cette 
substanc«^  exerce  une  certaine  action  sur  Us  nerfs  sensitifi  périphériques, 
attendu,  dit-il.  que  très  souvent,  à  la  place  de  Tinjection,  la  sensibilité 
reste  émou^sée  pendant  quelques  minutes*.  Enfin,  il  a  fait,  avec  le 
pléthysmo&raphe  de  Mosso,  des  expériences  intéressantes  tendant  à 
prouTt-r  que  Tantipyrine  amène  la  dilatation  des  vaisseaux  de  la  peau. 
M.  Queirolo  a  aussi  constaté  la  dilatation  des  vaisseaux  cutanés  précé- 
dant rahais>ement  de  la  température.  Le  professeur  Murri  a  également 
exprimé  ridée  que  cette  substance  agissait  surtout  par  l'augmentation 
de  la  perte  du  calorique.  C'est  aussi  Topinion  dePellacani.  —  A  l'appui 
de  cette  manière  de  voir  il  a  fait  remarquer  que  l'antipyrine  n'abaisse 
pas  la  température  après  la  section  de  la  moelle*.  M.  Bettelheim  a 
également  conclu  de  ses  recherches  expérimentales  que  cette  sub^tance, 
après  un  abaissement  et  une  élévation  de  la  tension,  de  courte  durée, 
abaisse  finalement  la  tension  et  dilate  les  vaisseaux  de  la  peau  ^ 

Le  docteur  F.  Mueller  en  1 884*,  mais  surtout  le  docteur  Engel  eu 
1886  ^,  ont  étudié  à  la  clinique  du  professeur  Gerhardt,  alors  à  Wurzbourg, 
l'action  de  l'antipyrine  sur  le  mouvement  de  nutrition.  Je  reviendrai  plus 
loin  sur  leurs  travaux  ainsi  que  sur  ceux  plus  récents  de  M.  Umbach,  de 
M.  Albert  Robin,  de  M.  Cazeneuve  et  de  plusieurs  autres  auteurs.  M.  Engel 
a  de  plus  étudié  dans  le  même  mémoii*e  Tactiou  antizymotique  de 
l'antipyrine,  d'ailleurs  assez  faible,  comme  on  sait,  et  qui  avait  déjà  été 
parfaitement  indiquée  par  HM.  Brouardel  et  Loye^  11  explique  l'action 
antipyrétique  de  l'antipyrine  en  disant  qu'elle  diminue  la  production  de 
la  chaleur. 

Dans  cette  thèse  se  trouvent  aussi  quelques  expériences  sur  l'action  hémostatique 
de  l'antipyrine,  découverte  par  MM.  Hênucque  et  Arduin.  Quant  à  la  clinique, 
voir  Byvalkevitsch  {Bulletin  de  thérap.),  1887,  t.  CXllI,  p.  521,  arrêt  d'une 
hémoptysie  à  la  dose  de  0«f'',5  à  1»^,.");  Casati  [Antipirina  corne  emastatico  : 
Il  Raccoglitoi'e,  med.),  ^885,  WsnocQii^  [Société  de  biologie),  7  janvier  1888; 
ScRREiBKS  {Ther.  Monatsh),  1888,  aug.);  Olikofp  [ht^moplysiei.  Gaz.  AeAd^ 
1888),  p.  140;  Saint-Qermain  {Jievue  mensuelle  des  mal.  de  l'en f.,  1889,  p.  361). 

1.  Arch.  italiennes  de  bioL,  1884.  On  voit  que  M.  Coppola  a  complètement 
méconnu  l'action  anestliésiquc  centrale. 

2.  Archivio  per  le  se.  med.,  XIII,  1884. 

3.  Med.  Jahrbiichet\  1885.  Relativement  à  l'influence  do  l'antipyrine  sur  la 
sécrétion  urinairc.M.  le  docteur  Casimir  a  constate,  sous  la  direction  du  professeur 
Morat  (Thèse  de  Lyon,  1886),  après  une  diminution  passagère,  plutôt  une  aug- 
mentation dans  les  heures  consécutives.  Chez  un  certain  nombre  de  malades  il 
n'a  pas  vu  que  la  quantité  d'urine  fût  notablement  modifiée  par  3  à  5  grammes 
d'antipyrine  dans  les  vingt-quatre  heures,  administrés  par  doses  fractionnées  do 
08^,50  ;  mais  d'autres  observateurs  ont  noté  une  diminution  évidente  de  la  quan- 
tité d'urine,  notamment  dans  la  fièvre  typhoïde,  sous  l'influence  de  l'antipyrine. 

4.  Centr.  fur  die  kl.  Med.,  1884,  no  36. 

3.  Mittbeilungen  aus  der  med.  Klinik  zu  Wilrzburg,  II,  p.  109. 
6.  Société  de  biologie,  14  fév.    188S  et  Bulletin  de  l'Acad.  de  méd,,  1887, 
20  décembre.  —  Voir  aussi  Sawadowski,  Centralblatt,  1888. 
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Le  15  août  1886,  j'ai  fait  paraître  dans  le  Lyon  médical  une  note  ayant 
pour  titre  :  De  l'Antipyrine  considérée  comme  médicament  nervin,  dans 
laquelle,  après  avoir  rappelé  les  symptômes  nerveux  signalés  par 
MM.  Demnie,  Henocque  et  Bouchard,  consécutivement  à  de  fortes  doses 
d*antipyrine,  ainsi  que  les  effets  thérapeutiques  observés  par  M.  Huchard* 
chez  un  sujet  atteint  de  goitre  exophthalmique,  et  par  MM.  Chomjakow 
et  Ljwow*,  dans  quelques  cas  de  migraine,  seules  indications,  que  j'aie 
trouvées  dans  la  littérature,  j'ajoute  : 

«  Chez  un  individu  non  fébricitant,  l'administration  par  la  bouche, 
en  une  seule  dose,  de  plusieurs  grammes  d'antipyrine,  produit  un  état 
particulier  d'excitation  cérébrale.  Le  sujet  ne  peut  aisément  comparer 
à  aucune  autre  la  sensation  qu'il  éprouve;  elle  n'a  rien  de  fort  incom- 
mode; il  n'y  a  ni  vertiges  ni  bourdonnements  d'oreilles;  l'intelligence 
est  un  peu  exaltée  ;  le  besoin  du  sommeil,  si  c'est  le  soir,  se  fait  moins 
sentir  et  peut  niAme  manquer;  ou  bien,  si  le  sujet  s'endort, il  est  tour- 
menté par  des  rêves  qui  d'ailleurs  ne  revêtent  pas  le  caractère  de  cau- 
chemars. 

«  Chez  un  sujet  sain,  cet  état  diffère  de  celui  que  provoque  une  petite 
dose  de  morphine;  mais  chez  certains  sujets  en  proie  à  la  douleur,  l'i- 
vresse antipyrique  calme  cette  dernière  aussi  bien  que  la  morphine  et 
mieux  que  le  salicylate  de  soude  ;  c'est  du  moins  ce  que  m'ont  dit  quel- 
ques ataxiques  souffrant  depuis  longtemps  de  douleurs  fulgurantes  et 
qui  redoutaient  le  salicylate  de  soude  à  cause  des  bourdonnements  d'o- 
reilles. Pour  cette  raison,  ces  malades,  à  diverses  reprises,  m'ont  ré- 
clamé l'antipyrine  *,  et  j'ai  dû  la  porter  jusqu'à  la  dose  quotidienne  de 
10  grammes,  en  deux  fois.  Non  seulement  ils  ont  été  soulagés,  mais  ne 
se  sont  plaints  que  d'insomnies,  —  inconvénient  auquel  j'ai  remédié 
par  l'administration,  le  soir,  de  chloral, —  et  d'une  aggravation  momen- 
tanée de  l'incoordination  des  mouvements*.  » 

Peu  de  mois  après,  recherchant  le  mode  d'action  des  antipyrétiques, 
j'exprimai  l'idée  que  «  la  quinine,  l'antipyrine  (et  l'acétanilide),  en 
raison  de  leur  action  anesthésique,  se  comportent  peut-être  d'une 
manière  assez  analogue  vis-à-vis  du  centre  thermique  encéphalique^ 
en  déprimant  V activité  de  ce  centre  »,  et  je  la  formulai  eu  disant  d'une 
manière  générale  :  «  Les  véritabUîs  antipyrétiques  sont  essentiellement 
nervins,  et  c'est  précisément  parce  qu'ils  sont  nervins  qu'ils  sont  anti- 
pyrétiques*. » 

Mon  savant  ami  le  docteur  Laborde,  dont  les  beaux  travaux  sur  la  qui- 
nine" et  sur  le  salicylate  de  soude  ^  m'avaient  conduit  à  cette  conclu- 
sion, l'a  appuyée  de  sa  légitime  autorité  dans  une  communication  des 

1.  Union  médicale^  i88o,  et  Thèse  «/'Arduin,  Paris,  1885,  p.  lui.  —2.  Deu- 
tsche med.  Wochenschrift,  1886,  p.  525,  29  juillet.  —  3.  Un  tabétiquc  soufii-ant 
de  douleui*s  gastriques  n'a  éprouve  de  l'antipyrine  aucun  soulagement.  — 
4.  Lyon  méd.,  15  août  1886,  p.  501.  —  5.  Semaine  médicale,  1886,  p.  529.  — 
6.  Revue  de  médecine,  1887,  p.  529.  —  7.  Thèse  de  Dupuis,  Paris.  — 8.  Société  de 
biologie,  1877,  et  Tribune  médicale. 
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plus  remarquables  faite  à  la  Société  de  biologie.  Avec  sa  bienveillance 
habituelle  il  s'exprime  de  la  manière  suivante  ^  : 

«  C'est  surtout  —  nous  tenons  à  le  répéter,  car  nous  l'avons  expres- 
sément dit  dans  une  précédente  note  (1*'  juillet  1887)  —  le  professeur 
Lépine  qui,  se  basant  à  la  fois  sur  nos  recherches  antérieures  et  sur  une 
étude  de  Tacétanilide,  dont  ii  a  parfaitement  caractérisé  la  double  action 
anti thermique  et  modératrice  des  centres  nerveux  sensitifs,  qui,  dis-je, 
a  bien  compris  et  indiqué  cette  corrélation  physiologique  ;  si  bien  que 
rapprochant  le  mode  d'action  de  l'acétanilide  de  celui  de  la  quinine  et 
de  l'antipyrine,  il  a  été  amené  à  cette  déduction  logique,  que  Vaction 
nerveuse  prédominante  de  tout  antipyrétique  vrai  est  une  action  nécessaire,  » 

Dans  cette  même  note,  M.  Laborde  a  développé  avec  beaucoup  de 
talent  l'idée  que  l'action  des  anti  thermiques  s'exerce  primitivement 
et  d'une  manière  prédominante  sur  les  centres  de  réception  et  de  per- 
ception sensitives,  et  qu'il  existe  sans  doute  entre  les  centres  de  la 
sensibilité  et  ceux  qui  président,  soit  à  la  production,  soit  à  la  réparti- 
tion de  la  chaleur  animale,  une  relation  intime.  M.  Dujardin-Beaumetz 
a  également  admis  une  corrélation  entre  l'action  nervine  et  l'action 
anti  thermique*. 

Celte  idée  a  reçu  d'un  physiologiste  distingué  de.  Genève,  M.  Girard, 
une  précieuse  confirmation  expérimentale  :  on  sait  depuis  les  re- 
cherches de  Schreiber,  Oit,  Ch.  Richet,  Aronsohn  et  Sachs,  et  de  M.  Girard 
lui-même,  qu'il  y  a  plusieurs  centres  thermiques  encéphaliques.  Un  des 
plus  accessibles  (chez  le  lapin)  se  trouve  dans  la  région  antérieure  e  t 
inférieure  des  corps  striés*.  Une  piqûre  (antiseptique)  à  ce  niveau  dé- 
termine une  forte  élévation  de  température  durant  vingt-quatre  à  qua- 
rante-huit heures,  et  une  injection  d'un  gramme  d'antipvrine  amène 
un  abaissement  de  cette  hypertherniie  ;  si  elle  est  faite  préalablement  à 
la  piqûre,  Thyperthermie  est  moindre.  Ces  faits,  dit  M.  Girard,  prou- 
vent l'action  nervine  de  l'antipyrine*. 

En  supprimant  l'action  du  centre  thermique  par  la  section  de  la 
moelle  au-dessus  du  bulbe,  M.  Sawadowski  a  vu  que  l'antipyrine  n'exerce 
plus  d'action  déprimante  sur  la  température.  Cette  expérience  est  fort 
intéressante;  malheureusement  la  gravité  de  la  mutilation  subie  par 
l'animal  lui  enlève  une  partie  de  sa  valeur*.  Enfin  les  recherches  de 
MM.  Gley  et  Caravias',  Chouppe"^,  Blumenau',  Lauder-Brunton  et  ses 
élèves  MM.  Rayner  Batten  et  Bockenhara',  etc.,  ont  élucidé  quelques 
détails  de  Faction  de  l'antipyrine  sur  la  sensibilité  et  sur  le  système 
musculaire. 

1.  Société  de  biologie, iSSS,  {2  mai,p.43C,—  2.  Acad.  de  m<'rf.,1887,  30  août. 

3.  Arch.    de  physiol.,   1888.  avec  une  planche  indiquant    la   topographie.  — 

4.  Revue  méd.  de  la  Suisse  Romandey  nov.  1887.  —  Voir  aussi  Arch..  de 
physioL,  4888,10'  semestre,  p.  329.  — îi.  Centvalblatt,  1888,  n»»  8-iO.  —  6.  Soc. 
de  bioL,  1887,  p.  432  et  Thèse  de  Caravias,  Paria,  1887.  —  7.  Soc.  de  bioL, 
1887,  p.  429.  —  8.  St-Petersb.  med.  Woch.,  1887,  n»  52.  —  9.  British  med, 
journal  t  junc  1,  1888. 
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D*après  MM.  Gley  et  Caravias,  si  on  injecte  sous  la  peau  d'une  gre- 
nouille de  25  à  30  grammes,  O^'.Ol  d'antipyrine  ou  0»',04o,  l'excitation 
faradique  (au  moyen  d'un  seul  choc  d'induction)  du  nerf  sciatique, 
au  bout  de  30  à  40  minutes,  détermine  une  contraction  du  gastrocné- 
mien  du  côté  opposé  beaucoup  plus  faible  qu'à  l'état  normal;  de  plus, 
il  faut  augmenter  beaucoup  l'intensité  du  courant  pour  amener  même 
une  très  légère  contraction.  Enfm,  la  courbe  de  la  secousse  et  du  tétanos 
névro-réflexes  tend  à  se  rapprocher  de  celle  de  la  secousse  et  du 
tétanos  névro-directs,  ce  qui  indique  que  l'antipyrine  exerce  sur  les 
centres  une  action  qui  l'empêche  de  modifier  comme  à  l'état  noiTual  les 
impressions  sensitives*.  De  plus  (ainsi  que  je  l'avais  vu  antérieurement 
avec  Tacétanilide),  MM.  Gley  et  Caravias  ont  constaté  que  la  ligature  de 
Tartère  iliaque  ne  modifie  pas  sensiblement  les  résultats.  11  ne  s'agit 
donc  pas  d'une  action  périphérique. 

D'après  M.  Lauder-Brunton,  l'antipyrine  diminuerait  les  réflexes 
dépendant  d'une  impression  douloureuse  (pincement  et  piqûre),  tandis 
qu'elle  exalterait  plutôt  les  réflexes  déterminés  par  un  attouchement 
léger. 

MM.  Gley  et  Caravias  ont  aussi  étudié  avec  soin  l'action  des  doses 
fortes.  Si,  disent-ils,  on  injecte  aune  grenouille  0«',05  ou  môme  Off',10 
(dose  énorme),  la  grenouille  devient  très  excitable.  La  plus  légère  irri- 
tation détermine  chez  elle  un  accès  de  tétanos,  comme  si  elle  était 
strychnisée  (fait  qui,  ainsi  que  je  l'ai  dit  plus  haut,  avait  été  bien 
observé  antérieurement  chez  le  lapin  par  M.  Henocque  et  par  M.  le 
professeur  Bouchard).  En  même  temps  la  contraction  néwo-réflexe  de- 
vient beaucoup  plus  ample  et  ressemble  tout  à  fait  à  une  contraction 
directe.  Il  est  donc  certain  qu'à  faible  dose,  l'antipyrine  diminue  l'exci- 
tabilité réflexe  et  qu'elle  l'augmente  à  forte  dose  ;  avec  la  strychnine  on 
a  Tefl'et  inverse*. 

M.  Blumenau  a  confirmé  les  efi*ets  des  fortes  doses  qu'avaient  signalés 
MM.  Henocque,  Bouchard  et  Gley. 

M.  Blumenau,  après  l'injection  de  0»',5  àl  gramme  d'antipyrine  par 
kilogramme  chez  le  chien  (ce  qui  correspondrait  à  35  à  70  grammes  pour 
l'homme),  a  vu  se  produire  tout  d'abord  un  état  tonique  de  la  muscu- 

1 .  Je  dis  sur  les  centres  et  non  sur  la  moelle,  parce  que  cette  action  parait 
moins  nette  sur  la  grenouille  privée  de  cerveau.  MM.  Gley  et  Caravias  en  con- 
cluent avec  raison  que  l'action  do  l'antipyrine  n'est  pas  exclusivement  mé- 
dullaire. 

2.  Voir  sur  les  deux  actions  successives  des  substances  toxiques  le  beau 
mémoire  de  M.  Ch.  Richet  {Revue  scientifique^  1886,  j).  45-46).  Voir  aussi 
LÉPINE  {Semaine  médicale,  27  nov.  1889.)  —  D'après  M.  Chouppe,  il  y  aurait  un 
réel  antagonisme  entre  l'antipyrine  et  la  strychnine.  Une  dose  mortelle  de 
cette  dernière  substance  cesserait  de  l'être  chez  l'animal  soumis  préalablement  à 
l'influence  de  l'antipyrine.  Plus  i-cccmment,  M.  Mahncrt  a  encore  insisté  sur 
ces  différences  d'action  de  l'antipyrine  et  de  la  strychnine.  Le  tétanos  de  l'an- 
tipyrine n'est  pas  dénature  réflexe.  {Jahresbericht  de  Virchow  et  i/irac/t,  1888, 
I,  p.  385. 
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lation  avec  diminution  de  la  sensibilité  ;  puis  des  attaques  convulsives 
qui  vont  en  s'affaiblissant,  puis  une  exaltation  de  la  sensibilité  tactile. 
L'attouchement  le  plus  léger  et  même  les  impressions  acoustiques  pro- 
voquent un  tétanos  généralisé.  Cette  augmentation  de  Texcitabilité 
réflexe  a  été  observée  chez  le  chat  et  chez  la  grenouille,  même  après  la 
section  de  la  moelle,  ce  qui  prouve  que  faction  de  Tantipyrine  se  porte 
directement  sur  la  moelle.  —  L'injection  de  0«',3  à  0^,5  par  kilog.  chez 
le  chien  amène  une  diminution  notable  de  la  sensibilité  ^ 

Revenons  à  la  clinique  : 

Jusqu'en  1886-87,  l'antipyrine  n'avait  été  employée  que  comme 
antipyrétique.  Mais,  après  ma  note  publiée  en  août  1886,  et  surtout  après 
les  communications  de  M.  le  professeur  Sée  à  l'Institut',  qui  ont  eu  un  si 
légitime  retentissement,  et  les  publications  de  MM.  Dujardin-Beauroelz', 
Eloy*,  Mendel*,  Seifert*,  etc.,  l'antipyrine  a  rapidement  pris  une  grande 
place  dans  la  thérapeutique  de  la  douleur'  et  de  diverses  aflec lions 

1.  St-Pelersburgmed.  Woc^.  1887.  Analysé  m  Centr.f.  &/.  Af«d.,1888,no  21, 

2.  Comptes  rendus,  1887,  18  avril.  —  Voir  aussi  Bulletin  de  VAcad.  de 
méd.,  1887,  23  août  et  6  septembre. 

3.  BulL  de  VAcad.  de  méd,  et  Bulletin  de  thérapeut.y  1887. 

4.  ÉLOY  {Gaz.  hebd.y  1887,  n»  35). 

5.  Mbndel  (Ther.  Monastshefte,  Î887,  juillet). 

6.  Seifert  (Centr.  f.  kl,  Med.,  1887,  n»  35). 

7.  Aniipt/rine  dans  les  douleurs  fulgurantes  :  Lêpinb  (/oc.  cit.)  :  Martius 
{Mùnch.  med.  Woch.),  1887,  no  2;  Suckuno  {British  med.  Journal],  1887, 
11  juin;  Hoffmann,  (Archiv.  f.  Psychiatrie,  Bd.  XIX,  p.  464V 

Antipyrine  contre  les  névralgies  :  Martids,  G.  Ses,  Mbndel  {loc.  cit.)  : 
CowARRUBLAS,  {Bevuc  gén.  de  thér.,  1889;;  Blumbnau  (loc.  cit.);  Gomperz 
(otalgie)  (Semaine  méd.,  1887.  p.  162)  ;  Bela-Hajos  (Pest.  m.  ch.  Press,  1888,  n»  16). 

Antipyrine  contre  la  migraine  :  Seifert,  Mbndel,  G.  Sée,  Ciiomjakow  et 
Ljwow,  {loc.  ciY.);UNaAR  [Centr.  f.  kl.  Med.),  1887,  n» 45 ; Eui.enburq  [Wiener, 
m.  Presse,  1887,  no2);  Robinson,  1887,  mai  ;  Robertson  (New-Yot^k  med.  Record, 
1887)  ;  FoRSBROOKE  (Lancet,  déc.  1887)  ;  Rverson  (A,  in  acutc  and  painful  affec- 
tions of  the  eye,  New-York  med.  Record,  déc.  1887);  Wrioht  (The  uses  of 
A.  other  than  as  antipyretlc,  id.,  id.)  ;  Sarda  (Montpellier  méd.,  1888);  Dujardin- 
Beaumbtz  [Société  de  thérapeutique,  10  cet.  1888);  Maybr  (The  med.  Standard, 
1887,  oct.  et  Gazette  hebdomadaire,  1888,  p.  61V 

Antipyrine  dans  les  céphalées:  Witbe  (New- York  med.  Record,  1886,  sept.); 
G.  SÉE  (loc.  cit.)',  Carter  (Journal  of  the  americ  Associai.,  1888,  11  août,  et 
Gazette  hebdomadaire,  1886). 

Antipyrine  de  la  colique  néphrétique  :Huchard  (Revue  gén.  de  clinique  et  de 
thér.,  1889);  Scrwbig,  cas  douteux  [Deutsch.  med.  Woch.,  1889,  n»  19). 

Antipyrine  pour  remédier  aux  douleurs  de  la parturition  :  Layet  (Société  de 
biologie,  1887,  déc);  Queirbl  (id.),  1888,  janvier;  Imbbrt  db  la  Touche,  avec 
cocaïne  (Bulletin  général  de  thérapeutique'^,  1888;  Fauchon,  d'Orléans  (id.)\ 
AovARD  et  Lefbbvre  (id.);  Roncaglia  (Rassegna  di  scienze  mediche,  mazzo, 
1888);  Eobbrt  Grandin  {New-York  med.  Journal,  july  14  1888);  van  Winklb 
(id.,  janv.  5  1888);  Seeliomann  (Mùnch.  med.  Woch.,  1889,  n©  44);  Pinzani 
(Ther.  Monatshefte,  1889,  p.  469);  Rivière (Gas.  cfe«  jc.  méd.  de  Bordeaux,  iSSS, 
3  août).  —  A.  contre  les  coliques  utérines;  Chouppe  (Société  de  biologie,  1887, 
16  juillet  et  19  novembre. 

Antipyrine  comme  hypnotique  :  (à  haute  dose,  8  grammes)  ;  Mairbt  et 
Combbmalb (Ga2e//«  hebd.,  1887,  p.  838)  ;  Forrest  et  BKAYTON(med.  Record,  1881). 
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nerveuses,  (convulsives,  ou  autres*),  où  [elle  agit  également  [comme 
nervin,  c'est-à-dire  sédatif. 

Vu  Textrêrae  solubilité  de  Tantipyrine,  les  premiers  médecins  qui 
Font  employée  ont  eu  parfois  recours  aux  injections  sous-cutanées*  ; 
mais  c'est  après  1886,  lorsqu'on  a  employé  Tantipyrine  contre  la  dou- 
leur, que  Ton  a  surtout  fait  usage  des  injections'.  Outre  l'effet  général, 
on  a,  par  ia  méthode  des  injections  sous-cutanées,  une  action  anesthé- 
sique  locale  sur  les  ramuscules  nerveux,  qui  est  très  avantageuse  dans 
les  cas  de  névralgies,  ainsi  que  plusieurs  observateurs  l'ont  remarqué, 
notamment  M.  Berdach.  D'après  le  docteur  Grand-Clément,  l'antipyrine 
détruirait  les  plus  fins  ramuscules  nerveux,  et  ainsi  s'expliquerait  la 
disparition  de  douleurs  névralgiques  pour  un  temps  assez  long  après 
une  seule  injection*. 

Parfois,  surtout  quand  on  recherchait  en  même  temps  une  action 
hémostatique',  l'antipyrine  a  été  appliquée  en  poudre;  par  exemple  sur 
un  cancer  de  l'utérus®  ou  sur  les  amgydales''. 

(A  suivre.) 

1.  Aniipyrine  contre  ia  chorée  :  Wollner  {Mànch.  med.  Wock.  1887,  n»  5); 
Leoroux  [Bull.de  VAcad.  de  méd,y  27  décembre  1887);  Qun  [The  Lancetf  2i  jan- 
vier 1888);  Laurencin  {Thèse  de  Lyon,  1885);  Lilienfeld  (Thérap.  Monatshefte, 
1888,  avril);  Bêla  Hajôs  {loc.  cit.  et  Centr.  f.  kl.  Med,,  1888,  p.  676);  Garyland, 
chorée  et  tétanos  [BiHtish  med.  journal,  1889,  6  juli)  ;  Sacchi  [Riviste  VenetOy  1888, 
et  Deutsch  m.  Zeitung,  1889,  p.  128). 

Antipyrine  dans  l'épilepsie  :  Mendel,  résultats  négatifs  {loc.  cit.)  ;  Lemoine 
[Gaz.  méd.  de  Paris,  1887,  décembre);  Fraty  {Thèse  de  Lyon,  1888). 

Antipyrine  contre  le  mal  de  mer  :  Ossian  Bonnet  {Acad.  des  sciences,  1887)  ; 
E.  RoLLBT  {Lyon  méd.,  1887);  Baudoin  {Progrès  méd.,  1888);  E.  Dupuy  {Acad. 
des  sciences,  1888);  Max  Cohn  {Thér.  Monatshefte,  1889,  p.  47). 

Antipyrine  contre  la  polyurie  :  Huchard  {Progrès  médical,  1888,  p.  417); 
Grancher  (Gazette  méd.  de  Paris,  1888);  Eicbuoust  {Correspondenzblatt,  1888); 
Opitz  {Deutsche  m.  Woch.,  1889,  n«  32). 

Antipyrine  contre  Vénurèse  noctui^ne  :  Perret  et  Devic  {Province  médicalcf 
1889). 

Antipyrine  contre  la  diabète  :  GOnner  {Çori'espondenzblatt,  1887,  n»  19,  p.  604)  ; 
Dujardin-Beaumetz  (Soc.  de  thérap.,  28  mars  1888)  ;  G.  Sêe  et  Gley  (Comptes  ren- 
dusy  1889);  Panas  {Acad.  de  méd.,  1889,  9  avril);  G.  Sêe  {id.)\  A.  Robin  (id.)  ; 
Feemt  (British  med.  Jowmal,  21  septembre  1889). 

Antipyrine  contre  la  sécrétion  lactée  :  Salbmi  [{Bulletin  de  thérapeutique, 
1888,  30  juin),  Havbn  Ross,  Practitionet\  1889,  mars,  p.  209). 

2.  Rank,  Demmb,  âlbxander,  Demuth,  Pavay,  etc.,  etc. 

3.  G.  SÉE  {Comptes  rendus,  1887,  11  juillet);  Ricochon  (Gazette  hebd.,  1887, 
S.  FR.ENKEL  (Deutsches  med.  Woch.,  1887,  n©  4)  ;  Hirsch  (Berlin,  kl.  Woch.,  1887  ; 
et  Thérap.  Monatsheft,  1888,  p.  457)  ;  Merkel  Mùnch.  med.  Woch.,  1888,  no  32) , 
Berdach  {Wiener  med.  Woch.,  1887,  n»  10);  Wossidlo  (abcès),  Berl.  kl.  Woch,, 
1888,  no  19)  ;  Hess  (id.,  no  39)  ;  Mahnert  (lahresbericht  de  Vit^how  et  Hirsch,  1888, 
I,  p.  385)  ;'A.  WoLFF  (Ther.  Monatshefte,  1888,  juin)  ;  Kaczorowski,  dangers  dans 
un  cas  de  tétanos  (Centr.  fur  kl.  Med.,  1889,  p.  447). 

4.  Grand-Clément  (Congrès  cT ophtalmologie,  Paris,  1888  et  Lyon  médical^  1889). 

5.  Sur  Faction  hémostatique  (voir  plus  haut). 

6.  Cehac  (Allgem.  Witn.  med.  Zeitung,  1888). 

7.  Saint- Germain,  loe,  cit. 
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Zur  Lehre  von  der  Aetlologie,  der  Enstehangsixrelse  nnd  For- 
men  der  acaten  Peritonitis  {Sur  tétiologie,  le  mode  de  production 
et  les  formes  de  la  péritonite  aiguë)  par  P.  Paixrlowsky  (Virchow's 
Archiv,  4889,  Bd.  117,  pp.  469-530). 

Après  avoir  rappelé  les  recherches  antérieures  de  G,  Wegner,  de 
Grawitz  et  de  Mikulicz  sur  la  péritonite  expérimentale,  l'auteur  expose 
ses  propres  expériences  faites  dans  le  laboratoire  de  M.  Pasteur  et  dans 
celui  du  professeur  Rosenbach,  à  Gœttingue.  Ces  expériences  ont  été 
faites  avec  Tasepsie  la  plus  rigoureuse  et  en  évitant  avec  grand  soin 
de  léser  l'intestin  au  moment  de  l'injection  intra-péritonéale.  On 
injectait  dans  le  péritoine  soit  des  substances  chimiques  irritantes, 
soit  des  microbes,  soit  le  liquide  contenu  dans  l'intestin,  soit  un 
mélange  de  microbes  et  de  substances  chimiques. 

Parmi  les  irritants  chimiques,  l'auteur  eut  d'abord  recours  à  l'huile 
de  croton  émulsionnée  avec  de  la  gomme  arabique  et  stérilisée  dans  la 
vapeur  d'eau  bouillante. 

Un  dixième  de  goutte  d'huile  de  croton  introduit  dans  le  péritoine 
de  lapins  ou  de  chiens  ne  détermina  aucun  effet;  des  quantités  plus 
fortes  (jusqu'à  10  gouttes)  déterminèrent  une  péritonite  hémorrhagique, 
sans  suppuration  ni  microbes  dans  Téxsudat. 

Un  ferment  digestif,  la  trypsine,  injecté  à  la  dose  de  0»',1  à  0?',50, 
en  solution  dans  10  gr.  d'eau,  entraîna  la  mort  au  bout  de  quelques 
heures,  par  péritonite  hémorrhagique,  sans  pus  ni  microbes  (la  trypsine 
-employée  ne  renfermait  pas  de  microbes  et  pouvait  par  conséquent 
•être  injectée  sans  stérilisation  préalable). 

Des  cultures  de  staphylococcus  aureuSy  filtrées  sur  le  filtre  Chamber- 
land  et  injectées  à  la  dose  de  15  ce.  dans  le  péritoine,  déterminèrent  la 
mort  des  cobayes  avec  péritonite  hémorrhagique  ;  les  cultures  filtrées  du 
Mreptococcus  erysipelatis  injectées  à  la  même  dose  ne  donnèrent  aucun 
résultat. 

On  voit  donc  que  l'auteur,  en  injectant  dans  le  péritoine  des  sub- 
stances chimiques  irritantes,  mais  privées  de  microbes,  l'huile  de  croton, 
la  trypsine,  les  toxines  de  cultures  de  microbes  pyogènes,  ne  put 
jamais  provoquer  une  péritonite  purulente.  Il  se  croit  en  droit  de  con- 
clure à  son  tour  que  «  sans  microbes,  pas  de  suppuration  ». 

Des  cultures  de  deux  microbes  non  pathogènes  (un  micrococcus  et 
une  sarcine  jaune)  furent  injectées  dans  le  péritoine  de  lapins  et  d'un 
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chien,  avec  ou  sans  mélange  de  substances  chimiques  irritantes,  sans 
provoquer  de  péritonite. 

Contrairement  aux  résultats  obtenus  par  Grawitz,  l'auteur  a  con- 
stamment produit  une  péritonite  purulente  par  l'injection  intra-périto- 
néale  de  cultures  du  staphylococcus  pyogenes  aureus.  Les  effets  variaient 
avec  la  quantité  de  culture  virulente  employée  :  une  forte  dose  tuait  les 
lapins  au  bout  de  24  heures  avec  une  péritonite  iîbrineuse  ;  si  Ton 
injectait  des  doses  plus  faibles,  la  survie  des  animaux  était  plus  longue 
et  Ton  observait  une  péritonite  suppurative,  parfois  avec  métastases 
pyémiques  dans  les  viscères. 

Le  bacille  pyocyanique  injecté  dans  le  péritoine  provoque  une 
péritonite,  hémorrhagique  et  fibrineuse  quand  la  mort  est  rapide,  puru- 
lente quand  la  dose  injectée  a  été  plus  faible  et  la  survie  plus  longue. 
Ici  encore  «  moins  le  processus  est  rapide,  plus  le  caractère  purulent 
s'accentue  ». 

Cliniquement,  la  péritonite  aiguë  est  souvent  provoquée  par  la  per- 
foration intestinale  et  la  pénétration  du  contenu  de  l'intestin  dans  la 
séreuse.  Quels  sont  les  facteurs  qui  interviennent  dans  ce  cas;  sont-ce 
les  substances  chimiques  contenues  dans  le  liquide  intestinal  ou  les 
microbes?  L'auteur  a  cherché  à  élucider  ce  point  en  injectant  dans  le 
péritoine  de  lapins  du  liquide  puisé  dans  l'intestin  grêle  d'un  lapin 
qui  venait  d'être  sacrifié;  ce  liquide  était  injecté,  soit  àTétat  naturel,  tel 
qu'il  avait  été  recueilli,  soit  après  avoir  subi  la  stérilisation  complète 
par  le  chauffage  discontinu  de  Tyndall.  Le  liquide  intestinal  stérilisé 
ne  provoqua  aucune  péritonite;  celle-ci  se  développa  au  contraire  à  la 
suite  de  l'injection  du  liquide  non  stérilisé.  L'auteur  croit  pouvoir  en 
conclure  que  dans  la  péritonite  par  perforation,  les  substances  solubles 
contenues  dans  le  liquide  épanché  ne  jouent  aucun  rôle  et  que  la  péri- 
tonite nécessite  l'intervention  des  microbes. 

Dans  la  plupart  des  péritonites  provoquées  chez  le  lapin  par  l'injec- 
tion du  contenu  intestinal  du  lapin,  l'auteur  a  trouvé  dans  l'exsudat  une 
variété  spéciale  de  microbe,  un  bacille  court  et  mince,  rappelant  par 
quelques  caractères  celui  de  la  septicémie  du  lapin  et  qu'il  propose 
d'appeler  bacillus  peritonitidis.  Des  injections  intra-péritonéales  de 
cultures  pures  de  ce  bacille  déterminent  chez  le  lapin  une  péritonite 
aiguë,  fibrineuse,  hémorrhagique  ou  purulente. 

Dans  le  cours  de  ses  expériences,  l'auteur  a  pu  s'assurer  que  l'injec- 
tion intra-péritonéale  de  doses  très  faibles  de  microbes  très  virulents 
demeurait  sans  effets,  alors  que  des  doses  plus  fortes  entraînaient 
une  péritonite  plus  ou  moins  rapidement  mortelle;  c'est  ce  qui  a  lieu 
pour  le  staphylococcus  pyogenes  aureus^  pour  le  bacille  pyocyanique  et 
pour  le  bacillus  perUonUidis.  Si  l'on  mêle  à  une  dose  inofîensive  d'une 
de  ces  cultures  une  dose  également  inoffensive  (quand  elle  est  injectée 
seule)  d'une  substance  chimique  irritante,  comme  Thuile  de  croton,  ou 
la  tiTpsine,  l'injection   du   mélange  détermine  une  péritonite  aiguë 
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mortelle.  L'action  des  microbes  et  leur  multiplication  dans  le  péritoine 
sont  donc  facilitées  par  l'action  concomitante  de  substances  irritantes 
chimiques.  De  même,  des  doses  de  culture  du  staphyiococcus  aureus, 
qui  injectées  seules  demeurent  sans  effets,  provoquent  une  péritonite 
mortelle  lorsqu'on  introduit  en  même  temps  un  peu  de  bouillon  addi- 
tionné d'agar;  celui-ci  agirait  comme  un  substratum  nutritif  permettant 
la  multiplication  du  staphylocoque  doré  dans  le  péritoine.  Dans  la 
pensée  de  l'auteur,  des  amas  de  fibrine,  des  coagulations  sanguines, 
des  fragments  de  tissu  ayant  subi  la  torsion  ou  la  striction  d'une  suture 
pourraient  ainsi  senir  de  bons  terrains  de  culture  pour  les  microbes, 
donnée  qu'il  peut  être  utile  de  retenir  dans  la  pratique  des  opérations 
de  gastrotomie. 

S. 


Die  histologischen  Verànderungen  bei  der  eitrigen  Entzûndung 
im  Zell-und  Bindegewebe  (Des  modifications  histologiques  dans  Vin- 
flammation  suppurative  du  tissu  cellulo-adipeux  et  conjonctif) ,  par  P.  Gra- 
witz  (Virchmo*s  Archiv,  1889,  Bd.  148,  pp.  73-88,  avec  3  pi.). 

Ce  travail  résume  en  partie  les  recherches  antérieures  de  l'auteur  ; 
il  est  destiné  à  établir  que  la  suppuration  n'est  pas  un  processus  sut  ge- 
neris,  une  réaction  spécifique  des  tissus  contre  une  cause  spécifique 
elle-même,  mais  un  simple  degré  dans  l'échelle  des  lésions  inflamma- 
toires du  tissu  cellulaire.  En  introduisant  dans  le  tissu  cellulaire  sous- 
cutané  des  animaux  les  produits  les  plus  variés  (substances  chimiques 
inorganiques  ou  organiques,  comme  le  mercure,  le  calorael,  l'es- 
sence de  térébenthine,  l'huile  de  croton,  etc.,  ou  des  microbes  pyogènes, 
ou  les  ptomaïnes  que  ces  microbes  développent  dans  les  cultures),  on 
peut,  pour  ainsi  dire  à  volonté,  provoquer  des  processus  phlegmasiques 
divers,  depuis  l'exsudat  inflammatoire,  fugace,  arrivant  rapidement  à 
la  résolution,  jusqu'à  l'inflammation  séro-ftbrineuse  ou  fibrino-hémor- 
rhagique,  la  suppuration  franche,  et  enfin  la  nécrose.  Entre  ces  di- 
verses formes  d'inflammation,  les  différences  portent  plutôt  sur  le  degré 
d'intensité  que  sur  la  nature  mémo  du  processus.  Comme  exemple, 
M.  Grawilz  relate,  avec  figures  à  l'appui,  l'examen  histologique  d'un 
phlegmon  sous-cutané,  d'origine  microbienne,  du  bras  chez  l'homme  : 
sur  les  coupes  du  tissu  cellulo-adipeux  phlogosé,  on  pouvait  suivre 
toutes  les  étapes  de  la  lésion,  depuis  la  phase  initiale  jusqu'à  la  forma- 
tion de  petits  foyers  de  pus  collecté.  L'auteur  appelle  surtout  l'atten- 
tion sur  la  part  considérable  que  prennent  au  processus  les  cellules 
fixes  du  tissu  conjonctif,  qui  augmentent  de  volume  et  dont  les  noyaux 
se  mettent  en  karyokinèse  active.  Il  est  enclin  à  considérer  les  glo- 
bules purulents  uninucléaires  et  même  une  partie  des  globules  multi- 
nucléaires  du  pus  comme  provenant  de  la  nucléation  et  de  la  cellulation 
des  éléments  fixes  plutôt  que  de  la  diapédèse  des  globules  blancs  du 
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sang.  Sa  tendance  non  déguisée  est  de  chercher  à  réduire  le  rôle  attri- 
bué à  ladiapédèse,  dans  le  phénomène  de  la  suppuration,  par  Gohnheim 
et  après  lui  par  la  plupart  des  anatorao-pathologistes,  d'où  un  retour 
marqué  vers  Tancienne  conception  de  la  suppuration,  dans  le  sens  de 
Virchow.  Une  autre  particularité  sur  laquelle  insiste  M.  Grawitz  dans 
sa  description,  c'est  la  formation,  dans  les  tissus  en  voie  de  suppura- 
tion, d'une  substance  intercellulaire  homogène,  analogue  à  la  niucine, 
coagulable  par  Tacide  acétique  et  qui  marche  de  front  avec  le  ramollis 
sèment  et  la  colliquation  du  tissu  en  voie  de  suppuration. 

S. 


Beruht  die  eitirge  Schmelzung  der  Geivebe  auf  verhinderter 
Fibrlngerinnung  ?  [La  fonte  purulente  des  tissus  est-elle  due  à  un  ob- 
stacle apporté  à  la  coagulation  de  la  fibrine  ?),  par  E.  Peiper  {Virchow's 
Arch.  1889,  Bd.  118,  p.  89). 

Une  des  particularités  les  plus  frappantes  du  pus  est  son  caractère 
«  colliquatif  »,  pour  employer  le  terme  consacré  dans  Tancienne  méde- 
cine, s'accusant  par  la  fonte  et  la  liquéfaction  du  néoplasme  inflamma- 
toire et  la  formation  du  «  sérum  »  du  pus.  M.  Weigert  surtout  a  appelé 
Tattention  sur  cette  particularité  ;  pour  lui  la  suppuration  se  différencie 
d'autres  processus  inflammatoires,  des  inflammations  librineuses  no- 
tamment, précisément  par  ce  fait  que,  dans  la  suppuration,  la  forma- 
tion de  la  fibrine  est  empêchée,  ou  la  fibrine  déjà  formée  est  dissoute 
à  nouveau,  peut-étr'e  par  un  principe  agissant  à  la  façon  d'un  ferment 
ou  d'une  diastase  et  doué  d'activités  pepionisantes ;  en  d'autres  termes, 
par  une  matière  susceptible  de  transformer  les  albuminales  solides  en 
albumines  solubles.  Les  divers  microbes  pyogènes  sécréteraient  cette 
substance  peptonisante.  M.  Scheuerlen  a  cru  donner  une  démonstration 
expérimentale  de  cette  vue  théorique  de  Weigert  en  provoquant  des 
suppurations  par  l'injection  sous-cutanée  de  cadavérine,  une  plomaïne 
non  toxique  isolée  par  Brieger,  et  en  montrant  que  cet  alcaloïde  mé- 
langé à  du  sang  frais  en  empêche  la  coagulation.  Mais  la  cadavérine 
ne  produit  cet  efTet  qu'à  cause  de  sa  réaction  alcaline,  et  cette  propriété 
anticoagulante  lui  est  commune  avec  l'ammoniaque  et  les  autres  alcalis 
(Grawitz).  On  sait  aujourd'hui  que  divers  corps,  l'essence  de  térébenthine, 
le  mercure,  le  nitrate  d'argent,  déterminent  des  suppurations,  M.  Peiper 
a  mis  ces  corps  en  contact  avec  du  sang  fraîchement  retiré  de  la  veine 
ei  il  a  constaté  que,  loin  d'entraver  la  coagulation,  ils  la  hâtaient  au 
contraire.  Il  croit  pouvoir  en  conclure  que  la  fonte  purulente  n'est  pas 
due  à  un  ferment  doué  de  propriétés  peptonisantes  et  susceptible  de 
dissoudre  la  fibrine. 

S. 
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Die  VirchoïKr'Bche  Entsfladungatheorle  und  die  Biteningslehre 

{la  Théorie  de  Virchow  sur  l'inflammation  et  la  théorie  de  la  suppuration), 
par  C.  IVeigert  (FortschrUte  der  Med.  4889,  p.  601). 

C'est  une  réponse  à  un  travail  de  M.  Grawitz  paru  dans  le  n°  23  de  la 
Deutsche  medicinische  Wochenschrift,  1889,  et  qui  renferme  à  peu 
près  les  mômes  vues  que  celles  qui  se  trouvent  analysées  plus  haut. 
Cette  réponse  n'est  pas  seulement  un  article  de  polémique,  mais 
un  exposé  intéressant  du  point  de  vue  auquel  se  place  M.  Weigert 
pour  l'interprétation  du  processus  de  la  suppuration.  Sans  nier,  bien 
entendu,  la  diapédèse  dans  l'inflammation,  M.  Grawitz,  par  un  retour 
aux  idées  de  Virchow,  la  subordonne  à  l'irritation  et  à  la  «  cellula- 
tion  »  des  éléments  fixes  du  tissu  conjonctif .  M.  Weigert  maintient  la 
théorie  de  Cohnheim,  qui  fait  jouer  à  la  diapédèse  le  rôle  initial  et  fon- 
damental dans  le  processus  suppuratif.  Un  des  premiers,  M.  Weigert 
avait  formulé  la  proposition  que  la  suppuration  est  toujours  liée  à  l'in- 
tervention de  microbes;  il  reconnaît  que  cette  formule,  vraie  en  patho- 
logie, est  trop  absolue  pour  ce  qui  concerne  les  suppurations  expéri- 
mentales; mais  il  continue  à  penser  qu'entre  la  suppuration  et  les 
autres  formes  d'inflammation  il  y  a  des  différences  qualitatives  et  non 
pas  seulement  une  différence  de  degré  ou  d'intensité.  La  nature  colli- 
quative  du  processus  et  l'absence  ou  la  destruction  rapide  de  la  fibrine 
dans  le  pus  est  un  caractère  sur  lequel  il  a  depuis  longtemps  insisté. 
Des  actions  «  irritatives  »  très  intenses  peuvent  cependant  être  impuis- 
santes à  provoquer  la  suppuration;  c'est  ce  qu'on  constate  notamment 
dans  l'exsudat  ftbrineux  de  la  diphtérie  ;  des  «  irritations  »  relativement 
faibles  peuvent  inversement,  comme  dans  certains  catarrhes  purulents 
des  muqueuses,  déterminer  une  suppuration  abondante.  Les  imtations 
mécaniques  ou  thermiques,  quelque  intenses  qu'elles  soient,  ne  provo- 
quent jamais  la  suppuration.  De  même  certaines  substances  chimiques, 
quoique  très  irritantes  et  phlogogènes,  comme  l'alcool,  le  chlorure  de 
zinc,  peuvent  déterminer  des  nécroses  mais  non  des  suppurations.  La 
suppuration  ne  constitue  donc  pas  simplement  un  degré  particulier, 
mais  une  espèce  particulière  d'inflammation. 

S. 


Die  Aetiologie  der  acuten  Eiterungen,  Ulterarisch'critviche,  experi- 
mentelle  und  klinische  Studien  [De  l^éiiologie  des  suppurations  aiguës)^ 
par  J.  Steinhausy  Leipzig,  1889,  in-8del84  p. 

Cette  consciencieuse  monographie  est  principalement  consacrée  à 
l'étude,  toujours  controversée,  du  rôle  qu'il  convient  d'attribuer  aux 
micro-organismes  dans  la  production  de  la  suppuration.  La  première 
partie  contient  un  historique  bienfait  et  la  critique  des  principaux  tra- 
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vaux  afférents  à  la  matière.  De  cette  revue  rétrospective  ressortent 
déjà  des  enseignements  sur  les  causes  des  dissidences  qui  existent 
entre  les  divers  expérimentateurs  ;  ainsi,  pour  n'en  citer  qu'un  exemple, 
les  auteurs  qui  ont  expérimenté  sur  le  lapin  et  le  cobaye  n'ont  pas  ob- 
tenu d'effet  pyogène  avec  les  injections  sous-cutanées  d'essence  de  té- 
rébenthine ou  de  mercure  dûment  stérilisés  (Straus,  Klemperer,  Rujis. 
etc.),  alors  que  ces  mêmes  substances,  injectées  dans  le  tissu  cellulaire 
sous-cutané  du  chien,  se  sont  montrées  «  pyogènes  par  excellence  » 
(Grawitz  et  de  Bary,  Rosenbach  et  Kreibohm,  etc.). 

L'auteur  s'est  donc  appliqué,  dans  ses  expériences  personnelles,  à 
faire  agir  autant  que  possible  la  même  substance  sur  des  espèces  ani- 
males diverses  (chiens,  chats,  cobayes,  lapins).  Il  eut  recours  à  l'injec- 
tion sous-cutanée  ou  intra-péritonéale  de  substances  très  variées,  tou- 
jours avec  les  précautions  antiseptiques  les  plus  rigoureuses  et  un 
'dispositif  expérimental  pour  le  détail  duquel  nous  devons  renvoyer  au 
travail  original.  Les  substances  injectées  furent  :  l'eau,  du  chlorure  de 
sodium  en  solution  aqueuse,  du  chlorure  de  zinc,  du  sublimé  corrosif,  du 
calomel,  du  mercure,  du  nitrate  d'argent  en  solution,  de  l'ammoniaque, 
de  l'essence  de  térébenthine,  de  l'huile  de  croton,  de  l'acide  phénique, 
du  pétrole,  du  lait.  Il  utilisa  aussi  des  cultures  stérilisées  de  divers 
microbes,  du  stapkylococcus  pyogènes  aureus,  du  bacillus  prodigiosuSy  du 
bacille  pyocyanique,  du  bacille  du  charbon.  Enfin  les  propriétés  pyo- 
gènes de  divers  microbes  injectés  à  l'état  vivant  furent  soumises  à  une 
nouvelle  vérification  expérimentale.  Les  résultats  des  245  expériences 
de  l'auteur  sont  brièvement  relatés  sous  forme  de  tableaux. 

M.  Steinhaus  obtint  des  suppurations  indubitables,  sans  présence 
d'aucun  microbe,  à  la  suite  d'injections  sous-cutanées  ou  intra-périto- 
néales  de  calomel,  de  mercure,  de  nitrate  d'argent,  etc.,  préalablement 
stérilisés  ;  il  obtint  le  même  résultat  avec  des  cultures  mortes  de  divers 
microbes. 

De  ses  recherches  ainsi  que  de  celles  de  ses  prédécesseurs,  M.  Stein- 
haus arrive  à  cette  conclusion  que  «  la  suppuration  peut  se  produire 
sans  l'intervention  de  microbes  par  l'action  de  certaines  substances  chi- 
miques, organiques  ou  inorganiques,  à  condition  qu'on  opère  sur  cer- 
taines espèces  animales  déterminées  et  avec  des  doses  appropriées  ». 
L'auteur  fait  remarquer  que  c'est  pour  avoir  généralisé  trop  vite  des 
expériences  soit  négatives,  soit  positives,  qu'on  est  arrivé  à  faire  de  ce 
sujet  un  des  plus  controversés  de  la  médecine.  «  Nous  n'avons  pas  le 
droit,  dit-il  justement,  de  ce  que  l'essence  de  térébenthine,  injectée  sous 
la  peau  d'un  lapin,  ne  détermine  pas  de  suppuration,  d'en  conclure 
d'une  façon  absolue  qu'il  n'est  pas  pyogène  ;  mais  d'autre  part,  si  nous 
obtenons  des  résultats  positifs  chez  le  chien,  nous  ne  sommes  pas  au- 
torisé à  en  conclure  que  les  expériences  faites  par  d'autres  sur  le  lapin 
sont  fautives.  » 

Les  produits  toxiques  contenus  dans  les  cultures  stérilisées  du  sta- 
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phylococcus  doré,  du  bacille  pyocyanique,  etc.,  ne  sont  également  pyo- 
gènes  que  pour  certains  animaux  et  à  certaines  doses.  Des  microbes 
non  pyogènes  peuvent,  dans  leurs  milieux  de  culture,  donner  naissance 
h  des  produits  solubles  doués  de  propriétés  pyogènes;  c'est  ce  qui  a  lieu 
pour  la  cadavérine,  retirée  par  Brieger  des  cultures  du  bacille  du  cho- 
léra. 

Les  microbes  pyogènes  introduits  à  l'état  vivant  ont  également  une 
action  variable  selon  l'espèce  animale  employée,  le  lieu  de  Tinjection, 
la  dose  injectée,  etc. 

La  dernière  partie  de  cette  étude  est  consacrée  à  l'exposé  des  résul- 
tats de  l'examen  bactériologique  de  45  cas  cliniques  de  suppurations 
aiguës  et  de  4  cas  d'abcès  froids.  Dans  les  45  cas  aigus,  on  constata  tou- 
jours dans  le  pus  la  présence  de  microbes  pyogènes,  soit  seuls,  soit  asso- 
ciés, le  plus  souvent  des  staphylocoques  pyogènes,  plus  rarement  du 
streptocoque  ;  pour  les  abcès  froids,  la  présence  du  bacille  de  la  tuber- 
culose ne  put  être  mise  en  évidence  que  dans  1  cas. 

S. 


Ueber  den  Tetanus-baclllus  (Sur  le  bacille  du  tétanos),  par  Kitasato 

[Zeitsc/tr,  f,  Hyg.  Bd.  Vil,  p.  225,  avec  une  pi.  photogr.). 

En  1884  Carie  et  Rattone  ont  reconnu  que  du  pus  pris  dans  la  plaie 
d'un  tétanique  et  inoculé  au  lapin  provoque  chez  cet  animal  des  acci- 
dents tétaniques.  Nicolaier  montra  ensuite  qu'il  existe  dans  les  couches 
superficielles  du  sol  un  bacille  qui,  inoculé  sous  la  peau  des  rongeurs, 
détermine  chez  ces  animaux  un  tétanos  mortel.  Rosenbach  retrouva 
le  bacille  de  Nicolaier  dans  la  plaie  de  tétaniques,  constatation  qui  a 
été  souvent  répétée  depuis.  On  sait  que  morphologiquement  ce  bacille 
est  surtout  caractérisé  par  la  présence  d'une  grosse  spore  à  l'une  de 
ses  extrémités  qui  apparaît  renflée  en  forme  de  tête  d'épingle. 

Dans  le  pus  de  la  plaie  des  tétaniques,  le  bacille  de  Nicolaier  se 
trouve  toujoui-s  associé  à  d'autres  microbes;  jusqu'ici  on  n'avait  pas 
encore  réussi  à  l'isoler  en  culture  pure.  Cette  lacune  a  été  comblée  par 
M.  Kitasato,  dans  le  laboratoire  de  M.  Koch. 

Du  pus  provenant  de  la  plaie  d'un  soldat  mort  du  tétanos  et  conte- 
nant, associé  à  plusieure  autres  microbes,  le  bacille  de  Nicolaier,  fut 
semé  sur  des  tubes  inclinés  de  sénim  et  d'agar;  les  tubes  furent  placés 
à  l'étuve  à  38°.  Au  bout  de  48  heures,  on  constata  une  multiplication 
notable  des  divers  jnicrobes  semés  avec  le  pus  et  aussi  la  présence, 
parmi  eux,  du  bacille  sporulé  de  Nicolaier.  Les  cultures  furent  alors  sou- 
mises pendant  trois  quarts  d'heure  à  une  heure  à  une  température  de  80<» 
au  bain-marie.  L'inoculation  de  ces  cultures  chauffées  put  encore  provo- 
quer le  tétanos  chez  la  souris.  En  ensemençant  des  traces  de  ces  cul- 
tures chauffées  sur  des  plaques  de  gélatine  maintenues  à  l'abri  de  l'air 
et  au  contact  de  l'hydrogène,  on  vit  des  colonies  se  développer  au  bout 
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d'iiue  huitaine  de  jours,  tandis  que  les  mêmes  plaques  laissées  au  con- 
tact de  Tair  demeuraient  stériles.  Ces  colonies  étaient  des  cultures 
pures  du  bacille  du  tétanos;  les  spores  des  autres  microbes  contenus 
dans  le  pus  de  la  plaie  du  tétanique  avaient  été  détruites  par  le  chauf- 
fage à  80*  pendant  près  d'une  heure. 

Le  bacille  du  tétanos  est  donc  rigoureusement  anaérobie,  la  pré- 
sence du  gaz  hydrogène  n*emp6che  pas  son  développement,  mais  celui- 
ci  n*a  pas  lieu  en  présence  de  Tacide  carbonique.  Il  se  cultive  (à  l'abri 
de  Tair)  sur  Tagar  peptonisé,  sur  la  gélatine  qui  est  lentement  fluidifiée, 
tandis  (pie  Tagar  et  le  sérum  ne  le  sont  pas.  Il  se  développe  aussi  très 
bien  et  donne  de  belles  spores  <lans  le  bouillon  peptonisé,  en  présence 
de  l'hydrogène.  L'addition  de  1  à  2  p.  lOOdeglycose  favorise  le  dévelop- 
pement du  bacille. 

M.  Kitasato  donne  ensuite  la  description  de  l'aspect  des  colonies  sur 
plaques  et  des  cultures  en  tube  de  gélatine,  pour  le  détail  de  laquelle 
nous  renvoyons  au  mémoire  original  et  aux  figures  photographiques 
qui  l'accompagnent. 

La  température  la  plus  favorable  à  la  culture  du  bacille  du  tétanos 
est  de  36°  à  38°.  Entre  18°  et  25°,  la  croissance  est  beaucoup  plus  lente; 
au-dessous  de  14°,  tout  développement  cesse.  A  38°,  les  spores  appa- 
raissent déjà  au  bout  de  trente  heures;  à  20°  ou  25°,  dans  la  gélatine, 
au  bout  d'une  semaine  seulement. 

Morphologiquement,  le  bacille  du  tétanos,  tel  qu'il  se  présente 
dans  les  cultures,  est  un  bacille  droit,  à  extrémités  mousses,  ou  un 
filament  allongé  ;  les  spores  sont  rondes,  placées  à  une  des  extrémités 
et  plus  larges  que  le  bacille,  qui  alors  peut  être  comparé  à  une  épingle. 
Il  est  faiblement  mobile.  11  se  colore  par  les  couleurs  ordinaires  d'ani- 
line et  par  la  méthode  de  Gram. 

Les  cultures  sporulées  desséchées  sur  un  fil  de  soie  demeurent 
virulentes  pendant  des  mois.  La  virulence  du  bacille  ne  s'afl'aiblit  pas 
dans  les  cultures  successives. 

Les  spores  du  bacille  du  tétanos  sont  très  résistantes  à  la  chaleur; 
elles  supportent  la  chaleur  humide  do  80°  pendant  près  d'une  heure; 
elles  sont  tuées  par  la  vapeur  d'eau  à  100°,  au  bout  de  5  minutes.  Elles 
sont  également  très  résistantes  à  l'action  de  la  plupart  des  antisep- 
tiques. 

Des  traces  de  culture  pure  du  bacille  du  tétanos  insérées  sous  la 
peau  de  souris,  de  rats,  de  cobayes,  de  lapins,  les  font  mourir  du  tétanos 
après  une  incubation  variant  de  un  à  trois  jours.  Pour  obtenir  ce 
résultat,  il  n'est  pas  besoin  de  recourir  à  l'action  concomitante  de  corps 
étrangers,  tels  que  fragments  de  bois,  de  ouate,  etc., artifice  auquel  il  fal- 
lait faire  appel  pour  obtenir  des  résultats  par  l'inoculation  des  cultures 
impures  du  bacille.  Les  convulsions  tétaniques  débutent  toujours  par 
les  muscles  de  la  région  où  a  été  efi*ectuée  l'inoculation.  A  l'autopsie, 
on  trouve  au  point  d'inoculation  de   l'hypérémie,  mais  pas  de  suppu- 
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ration;  pas  de  lésions  appréciables  des  organes  internes;  ni  le  sang, 
ni  les  viscères,  ni  les  centres  nerveux  ne  renferment  le  bacille,  et  leur 
inoculation  à  des  animaux  sains  ne  donne  pas  le  tétanos. 

S. 


Beitras  bot  Gasoistik  der  Impftiibercalose  belm  Menschen  (Con- 
tribution  à  la  casuistique  de  la  tuberculose  inocuiée  chez  Vhomme)^  par 
V.  Gerber  (Deutsche  med.  Wochenschr.,  1889,  p.  322). 

C'est  sa  propre  observation  que  relate  Tauteur.  En  novembre  1887, 
à  Tautopsie  d'une  femme  phtisique,  en  incisant  le  poumon  fortement 
infiltré  de  tubercules,  il  se  fit  une  petite  plaie  au  niveau  de  la  première 
articulation  interphalangienne  du  petit  doigt  de  la  main  gauche.  La 
plaie  fut  lavée  à  l'acide  phénique  à  5  p.  100;  néanmoins  il  s'y  développa 
un  tubercule  de  la  grosseur  d'un  noyau  de  cerise,  formé  d'un  tissu 
mollasse  et  recouvert  d'une  peau  amincie,  de  couleur  gris  bleuâtre  ;  la 
pression  en  faisait  écouler  un  peu  de  pus  séreux  grisâtre.  En  mars  1888, 
1  e  tubercule  fut  excisé  avec  des  ciseaux  et  la  plaie  guérit  complètement; 
mais  en  même  temps  les  ganglions  de  l'aisselle  gauche  se  tuméfièrent 
considérablement;  les  ganglions  sous-claviculaires  furent  pris  égale- 
ment, mais  d'une  façon  moins  prononcée.  Bientôt,  apparition  de  fièvre 
rémittente,  avec  symptômes  typhoïdes  et  grande  prostration  nerveuse, 
d'une  durée  d'environ  sept  semaines.  En  juin  1888,  le  professeur 
Mikulicz  pratiqua  l'extirpation  des  ganglions  de  l'aisselle;  les  plus 
volumineux  d'entre  eux  étaient  en  pleine  caséification;  à  l'examen 
microscopique,  on  y  reconnut  des  nodules  tuberculeux,  avec  cellules 
géantes,  et  des  bacilles  de  Koch,  quoique  peu  abondants.  La  plaie  axil- 
laire  guérit  rapidement,  sans  récidive  locale  et  sans  manifestations 
tuberculeuses  sur  d'autres  organes.  L'auteur  a  récupéré  sa  santé  et  sa 
vigueur  d'autrefois  ;  il  insiste  sur  ce  fait  qu'il  n'existe  aucun  antécé- 
dent tuberculeux  dans  sa  famille. 

S. 


ITeber  Einathmang  auf  200<*  erhitzter   Luft  mittels   des  von 

D'  IVeigert  zur  Heilung  der  Phthisis  konstruirten  Appa- 

rates  (Sur  l'inhalation  d'air,  chauffé  à  2)0°  au  moyen    de  l\ippareil 

proposé  par  L,  Weigert  pour  la  gudrison  de  la  phlisie),  par  Mosso  et 

Rondelli  [Deutsch.  med.  Wochenschr.,  1889,  n<>  27). 

Déjà,  a  priori,  il  était  permis  de  penser  que  la  chaleur  |de  l'air  in- 
spiré avec  l'appareil  de  L.  Weigert  devait  surtout  élre  employée  à  la 
vaporisation  de  l'eau  qui  imbibe  la  muqueuse  respiratoire;  le  butpoui^ 
suivi,  la  destruction  du  bacille  de  la  tuberculose  dans  le  corps  dos 
phtisiques  à  l'aide  de  la  chaleur,  ne  pouvait  donc  être  qu'une  eaUeprise 
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chimérique.  C'est  ce  qu'ont  établi  expérimentalement  les  deux  auteurs 
italiens.  Si  Ton  fait  passer  de  Tair  à  la  température  de  190®  à  220°  à 
travers  une  couche  de  gaze  humide,  cet  air  se  refroidit  aussitôt.  Un 
thermomètre  à  maxima  est  introduit  profondément  dans  les  bronches 
d'un  chien  trachéotomisé  que  Ton  fait  ensuite  respirer  avec  un  appareil 
de  Weigert;  au  bout  de  15  minutes,  la  température  du  thermomètre 
marquait  encore  0^/6  de  moins  que  la  température  rectale  de  Tanimal. 
Après  rinhalation  d'air  à  180«,  la  température  de  Tair  expiré  n'est  pas 
plus  élevée  qu'après  l'inhalation  d'air  à  18<».  La  température  du  sang 
d'un  chien,  prise  dans  la  carotide,  pendant  que  l'animal  respire  avec 
l'appareil  de  Weigert,  ne  présente  qu'une  élévation  de  0^,4  à  0o,o  ;  elle 
demeure  toujours  inférieure  d'un  demi-degré  environ  à  la  température 
rectale.  Tant  chez  l'homme  que  chez  le  chien,  des  séances  de  respi- 
ration avec  l'appareil  de  Weigert,  prolongées  pendant  une  heure  et 
demie,  n'élèvent  pas  la  température  rectale.  11  serait  donc  illusoire 
d'attendre  un  résultat  efficace  do  ce  mode  de  traitement  de  la  phtisie. 

S. 


Ueber  die  nfthere  Natur  der  bakterientodtenden  Sabsanz  im  Blut- 
serum  {Sur  la  nature  plus  prdcise  de  la  substance  baclMcide  du.  sérum 
sanguin),  par  H.  Buchner  {Centralbl.  f.  Bakteriol.  1889,  Bd.  VI, 
p.  061). 

Nous  avons  rendu  compte,  dans  le  dernier  numéro  de  ces  Archives 
(t.  l,  p.  872),  des  recherches  de  M.  Buchner  sur  le  pouvoir  bactéricide  du 
sérum  sanguin,  privé  de  tout  élément  cellulaire.  Ces  recherches,  poui^ 
suivies  en  collaboration  avec  M.  Orthenberger,  tendent  à  établir  que 
celte  propriété  est  inhérente  aux  albumines  du  sérum.  Si  l'on  fait  dia- 
lyser  du  sérum  sanguin  avec  de  l'eau,  il  perd  entièrement  son  pouvoir 
bactéricide.  On  pourrait  supposer  que  la  substance  bactéricide,  de  na- 
ture cristalloïde,  une  ptomaïne,  par  exemple,  a  pu  dialyser  dans  l'eau; 
mais  celle-ci  après  la  dialyse  ne  révèle  pas  de  trace  de  propriété  bactéri- 
cide. L'auteur  s'est  assuré  que  la  disparition  du  pouvoir  microbicide  du 
sérum  après  la  dialyse  tient  simplement  à  la  soustraction  des  sels  mi- 
néraux. Si  l'on  fait  dialyser  le  sérum  avec  la  solution  physiologique  de 
chlorure  de  sodium,  le  sérum  garde  tout  son  pouvoir  bactéricide.  Donc 
ce  pouvoir  n'est  pas  lié  à  la  présence  d'une  substance  organique  diffu- 
sible.  La  dialyse  fait  simplement  disparaître  ce  pouvoir  par  suite  de  la 
soustraction  des  sels  nécessaires  au  maintien  des  propriétés  chimiques 
et  de  la  constitution  moléculaire  de  l'albumine.  Si  l'on  étend  le  sérum 
sanguin  avec  de  l'eau  distillée,  on  fait  également  disparaître  sa  propriété 
microbicide,  tandis  que  ce  résultat  n'est  pas  obtenu  si  la  dilution  du 
sérum  est  faite  avec  une  solution  physiologique  de  chlorure  de  sodium. 

S. 
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Ueber  die  Grosse  derHamsàure-Ansscheldang  und  denEinflnss 
der  Alkalien  auf  dieselbe  {Sur  l'excrétion  de  Vacide  urique  et  sur 
rinfluence  qu'exercent  sur  elle  les  alcalins),  par  le  professeur  E.  Sal- 
ko^wski,  (d'après  les  expériences  de  Spilker),  [Virchoiv's  Archiv, 
Bd.  CXVII,  p.  570). 

Ces  recherches  ont  été  faites  sur  un  jeune  homme  de  24  ans,  du 
poids  de  86  kiiog.  —  L'azote  a  été  dosé  par  la  méthode  de  Kjeldahl  et 
Tacide  urique  par  celle  de  M.  Salkowski.  Le  rapport  de  l'acide  urique 
à  l'urée  a  été  trouvé  chez  lui  comme  i  :  32  en  moyenne;  mais  il  y  a 
des  écarts  assez  notables,  et  un  défaut  de  parallélisme  surtout 
quand  le  régime  éprouve  de  grandes  modifications  :  ainsi  avec  une 
grande  augmentation  des  albuminoïdes  l'urée  augmente  beaucoup 
et  l*acide  urique  peu.  Quant  aux  alcalins,  il  est  positif  qu'ils  dimi- 
nuent chez  l'homme  l'excrétion  de  l'acide  urique.  Ce  résultat  est  dû  à 
une  diminution  de  la  formation  de  ce  principe  et  non  à  une  rétention, 
car  il  n'y.a  pas  plus  tard  une  élimination  exagérée. 

Chez  le  chien,  d'après  une  expérience  de  M.  Spilker,  les  alcalins 
n'ont  pas  la  même  action.  En  effet,  il  y  a  eu  une  augmentation  de  l'ex- 
crétion de  l'acide  urique  pendant  et  après  l'administration  d'acétate 
de  soude.  Ce  résultat  paraît  dû  à  une  diminution  des  oxydations  sous 
l'influence  des  alcalins. 

R.  L. 


{^  The  formation  and  excrétion  of  uric  acld  {tJwse  d'Oxford,  1888). 
—  2<>  Excrétion  of  uric  acid  in  case  of  gont  {Saint  Bartholometv's 
hospital  Reports,  XXIV).  —  3<*  Mental  dépression  and  excrétion  of 
nric  acid  {the  Practitioner,  nov.  1888).  —  4»  On  uric  acid  and  ar- 
terial  tension  {British  médical  Journal,  fobr.  9, 1889),  par  A.  Haig. 

i®  L'auteur  a  dosé  l'acide  urique  dans  sa  propre  urine  à  l'aide  du  pro- 
cédé du  professeur  Haycraft^  et  l'urée  à  l'aide  de  l'hypobromite  de 
soude.  Il  croit  que  le  rapport  de  la  formation  de  l'acide  urique  à  celle 
de  l'urée  est  constant  et  qu'il  peut  être  représenté  par  i  par  rapport  à  33. 

Quand  on  trouve  un  rapport 'plus  faible  dans  l'urine  cela  dépend, 
selon  lui,  de  la  rétention  de  l'acide  urique,  les  acides  jouent  à  cet  égard 
un  rôle  très  important.  C'est  en  augmentant  l'acidité  des  humeurs  que 
la  nourriture  animale,  d'après  lui,  diminue  le  rapport  de  l'acide  urique 
à  l'urée,  qui  tombe  dans  ce  cas  à  1  :  22.  D'après  lui,  le  sulfate  de 
soude  amène  également  la  rétention  de  l'acide  urique,  en  augmentant 
l'acidité  des  humeurs.  Le  phosphate  de  soude  et  surtout  le  salicylate 
de  soude,  ainsi  que  les  alcalins  et  le  colchique,  favorisent  au  contraire 

t .  On  sait  que  ce  procédé  est  fortemont  critiqué  par  M.  Salkowski. 
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l'excrétion  de  Tacide  uriqae.  Dans  la  deuxième  partie  de  son  premier 
travail,  l'auteur  étudie  les  relations  de  l'uricémie  avec  la  céphalalgie, 
certaines  épilepsies,  Thypocondrie,  la  goutte  et  le  rhumatisme. 

2<*  Dans  cette  note,  l'auteur  dit  que  la  faible  proportion  de  sulfate  de 
soude  existant  dans  le  phosphate  de  soude  du  commerce  (6  à  7  p.  100) 
suffit  pour  amener  la  rétention  de  Tacide  urique  et  la  tuméfaction  des 
jointures. 

3°  et  4^  L'auteur  dit  que  dans  la  dépression  mentale  ou  mélancolie, 
la  tension  est  élevée,  ainsi  que  l'a  remarqué  le  docteur  Broadbent,  et 
qu'il  en  est  de  même  dans  quelques  cas  d'épilepsie  et  de  céphalalgie, 
surtout  au  moment  des  accès.  Il  pense  que  dans  ces  cas  Taccumulation 
de  l'acide  urique  dans  le  sang  doit  être  incriminée. 

R.  L. 


Ueber  Gystinurie  {Sur  la  Cystinurie),  par  le  docteur  Hans  Léo 
(Zeitschrift  fur  kL  Med,,  p.  325). 

L'auteur  a  observé,  dans  le  service  du  professeur  Senator,  une 
femme  de  40  ans  atteinte  depuis  de  nombreuses  années  de  coliques 
néphrétiques  apparaissant,  en  général,  plusieurs  fois  chaque  année. 
L'urine,  examinée  dès  son  entrée  à  l'hôpital,  s'est  montrée  de  coloration 
normale,  en  général  trouble,  rarement  acide,  fréquemment  alcaline, 
peut-être  à  cause  d'une  prompte  fermentation.  Le  sédiment  renfermait 
toujours  des  cristaux  de  cystine,  en  grande  quantité,  mêlés  à  des  cel- 
lules lymphoïdes  et  épithéliales. 

L'auteur  a  recherché  àquelles  causes  était  due  la  variation  de  la  quan- 
tité de  cystine  excrétée  quotidiennement  :  le  travail  musculaire  s'est 
montré  sans  influence  ;  il  en  a  été  de  même  de  la  suralimentation  par 
la  peptone,  car,  ainsi  qu'avec  le  régime  ordinaire,  la  malade  a  continué 
à  excréter  de  12  à  15  centigr.  de  cystine  par  jour. 

II.    L<. 


Ueber  die  Milchàsurebildung  and  den  Glycoi^enverbrauch  in 
quergestreiften  Muskel  bel  der  Thatigkeit  and  bel  der 
TodtenBtarre  [Sur  la  formation  d'acide  lactique  et  la  destruction  de 
glycogène  dans  les  muscles  striés  pendant  le  travail  et  la  rigidité  cada- 
v&rique),  par  Moritz  Werther  {Archiv  fur  die  gesammte  Physiologie, 
XLVI,  p.  93). 

Ce  travail  confirme  les  travaux  antérieurs  sur  la  formation  d'acide 
lactique  dans  le  muscle  pendant  le  travail  et  pendant  le  développement 
de  la  rigidité  cadavérique.  L'auteur  a  fait  ses  recherches  sur  le  train 
postérieur  da  grosses  grenouilles  fraîchement  tuées,  dont  l'une  des 
pattes  postérieures  était  tétanisée  et  l'autre  mise  en  état  de  rigidité  cada- 
vérique au  moyen  de  l'eau  à  40<>.  —  Elle  était  alors  rapidement  bouillie, 
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ainsi  qae  celle  tétanisée,  et  on  y  cherchait  Tacide  lactique  (rauteur 
opérait  sur  10  grenouilles  h  la  fois).  Ce  corps  a  été  trouvé  de  Tun  et  de 
l'autre  côté  et  présentant  les  mômes  caractères  cristallins  ^ 

L'auteur  s'est  en  second  lieu  préoccupé  de  savoir  si  la  formation 
d'acide  lactique  dans  le  muscle  en  rigidité  est  liée  à  une  diminution 
du  glycogène.  Contrairement  à  Bœhm  qui  avait  répondu  négativement 
à  cette  question,  l'auteur  a  trouvé  une  diminution  du  glycogène  allant 
à  50  p.  100.  Il  y  a  répété  cette  expérience  sur  des  lapins  et  sur  des 
chats,  et  a  trouvé  entre  le  contenu  des  muscles  frais  et  des  muscles  ri- 
gides (sans  putréfaction)  une  difiérence  au  moins  aussi  considérable. 
Ce  n'est  pas  à  dire  pour  cela  que  l'acide  lactique  provient  directement 

du  glycogène. 

R.  L. 


Ueber  den  Binlluss  der  Bxstirpation  der  Schilddrftse  auf  den 
Gasivechsel  bel  Katzen  {Sur  l'influence  de  Vextirpation  du  corps 
thyroïde  sur  l'échange  gazeux  chez  le  chat)  par  A.  Michaelsen  (Pfiue- 
ger's  Arehiv,  Bd.  XLV,  p.  622). 

Dans  cette  note  préliminaire  l'auteur  dit  que  l'excrétion  de  CO*  est 
augmentée  ;  l'absorption  de  0  est  irrégulière  :  il  pense,  comme  Grtilzncr, 
que  le  corps  thyroïde  neutralise  certains  produits  qui  autrement  s'accu- 
mulent dans  le  sang  et  que  la  survie  des  animaux  n'est  possible  que 

par  une  action  vicariante  d'autres  organes. 

R.  L. 


Ueber  Vaccination  neugeborner  Kinder  (Sur  la  vaccination  des  nou- 
veau-nés),  par  le  professeur  Max  "Wolif  (de  Berlin)  (Virchoxo*s  xir- 
chiv,  Bd.  CXVII,  p.  357). 

Contrairement  à  l'opinion  de  BoUinger  qui  croit  que  la  vaccination 
(réussie)  de  femmes  enceintes  vaccine  le  fœtus,  l'auteur  a  observé  un 
résultat  négatif,  quant  au  fœtus,  chez  17  femmes  enceintes  revaccinées 
avec  succès  entre  le  6«  et  le  78®  jour  avant  l'accouchement. 

Quant  à  la  vaccination  précoce  des  nouveau-nés,  l'auteur  en  est 
partisan.  Il  conteste  que  ceux-ci  aient  moins  de  réceptivité  que  les 
enfants  plus  âgés,  et  que  la  protection  conférée  par  le  vaccin  soit 
moindre  chez  eux.  D'après  lui  ils  supportent  mieux  la  vaccination,  en 
ce  sens  qu'elle  ne  s'accompagne  chez  eux  que  d'une  élévation  de  la 
température  insignifiante  (quelques  décimales).  En  conséquence  il  re- 
commande la  vaccination  immédiatement  après  la  naissance. 

R.  L. 


1.  L'auteur  a  aussi  constaté  que,  dans  l'urlue  de  grenouilles  tétanisées,  on 
trouve  aussi  des  cristaux  d'acide  lactique  ayant  les  mêmes  caractères. 
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Pouls  lent  permanent.  —  Grises  épileptiques.  —  Rétrécissement 
du  trou    occipital    et    du    canal  cervical,  par  M.   Boffard, 

interne  des  hôpitaux  de  Grenoble. 

Femme  de  27  ans,  entrée  dans  le  service  du  docteur  Berger,  à  Gre- 
noble, jamais  réglée,  et  qui,  à  la  suite  de  chagrins,  tenta  de  s'asphyxier. 
Transportée  à  Thôpital,  elle  y  fut  atteinte  de  crises  épileptiformes  se 
répétant  trois  ou  quatre  fois  par  semaine.  Le  pouls  ne  bat  que  28-30 
par  minute.  «  Les  bruits  du  cœur  sont  mal  frappés,  le  premier  est  très 
prolongé  et  coïncide  avec  la  pulsation  radiale;  on  n'a  jamais  constaté 
le  rythme  couplé,  ni  Tarythmie,  signalés  dans  des  cas  analogues  par 
M.  Tripier*.  »  L'urine  ne  renferme  ni  sucre  ni  albumine.  Sous  l'in- 
fluence d'un  état  fébrile  le  pouls  a  battu  48-50  par  minute.  Après  une 
série  de  crises  subintrantes,  mort  subite. 

Autopsie»  —  Parois  du  crâne  très  dures  et  épaisses  de  8  millimètres 
au  moins,  au  niveau  du  frontal  et  au  niveau  de  l'occipital.  Dure-mère 
notablement  épaissie,  fibreuse...  trou  occipital  manifestement  rétréci 
dans  son  axe  antéro-postérieur;  le  rétrécissement  se  continue  et  s'ac- 
centue au  niveau  des  premières  vertèbres  cervicales  jusqu'à  la  troisième  ; 
la  partie  supérieure  du  canal  médullaire  admet  à  peine  la  pulpe  du 
petit  doigt;  les  méninges  rachidiennes  à  ce  niveau  sont  épaisses.  Le 
cerveau  et  la  moelle  paraissent  sains  à  l'œil  nu.—  Sauf  une  dilatation 
des  cavités  droites  du  cerveau,  les  autres  organes  ne  présentent  rien 
d'important  à  signaler. 

L'auteur  rapproche  ce  fait  :  1®  de  celui  publié  par  Halberten  (1844)  et 
relaté  par  M.  Gharcot  {Leçons  sur  lestnaladies  du  système  nerveux,  I,  p.  142)  ; 
2°  de  deux  faits  relatés  dans  la  thèse  de  Truffet  (Lyon,  188i)  et  d'un  fait 
observé  par  M.  Lépine  et  publié  par  lui  dans  le  Lyon  médical,  1884, 
ayant  trait  à  un  homme  de  65  ans,  qui,  depuis  deux  ans  présentait,  un 
pouls  lent  permanent  et  des  attaques  épileptiques  caractérisées  par  la 
perte  de  connaissance  subite  et  des  convulsions  de  la  face.  A  l'autopsie, 
rétrécissement  très  marqué  du  trou  occipital  et  compression  du  bulbe. 

L.  R. 


Ueber  die  Art  der  Gift'wirkung  der  chlorsauren  Salze  {Sur  le 
mode  de  toxicité  des  chlorates),  parV.  Limbeck  (de  Prague),  {Archiv. 
fur  exp.  Pathologie  undPharmak.  Bd.  XXVI,  p.  39). 

L'auteur  établit  in  tifro  par  la  méthode  de  Vri es-Hamburger  que  les 
globules  du  sang  du  lapin  sont  beaucoup  plus  sensibles  à  l'action  de  l'eau; 
ils  sont  en  revanche  plus  résistants  à  une  augmentation  de  la  propor- 
tion des  sels  dans  leur  plasma,  même  de  chlorate  de  potasse  ;  le  sang  de- 
vient brun  alors,  que  les  globules  n*ont  pas  diminué  de  nombre.  L'auteur 

1.  Voir  Revue  de  médecine^  1884. 
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en  tire  la  conclusion  que  Faction  du  chlorate  de  potasse  so  manifeste 
§ur  Thémoglobine  ^ 

Quant  à  la  proportion  de  chlorate  que  renferme  le  sang  de  Tanimal 
intoxiqué,  elle  est  sensiblement  la  môme  chez  le  chien  et  chez  le  lapin, 
et  assez  faible  (moins  de  0,03  p.  100)  alors  même  qu'une  dose  faible- 
ment mortelle  (3  grammes  par  kilog.)  a  été  administrée  à  l'animal . 

Pour  expliquer  la  toxicité  du  chlorate  de  potasse,  M.  Limbeck  invoque 
les  causes  suivantes  : 

1°  L'action  du  sel  sur  le  système  nerveux,  déjà  indiquée  par  Stokvis, 
qui  agirait  sensiblement  comme  un  chlorure  de  potassium,  au  moins 
chez  le  lapin ,  ^equcl  meurt  sans  altération  du  sang  ; 

2^  La  destruction  d'un  certain  nombre  de  globules  sanguins  ;  mais 
l'auteur  ne  croit  pas  cette  destruction  possible,  vu  la  faible  quantité 
de  chlorate  qui  se  rencontre  dans  le  sang  ; 

3"  La  production  abondante  de  raéthémoglobine  (chez  le  chien). 

Chez  l'homme  où  c'est  un  empoisonnement  subaigu  qu'on  observe, 
l'auteur  croit  que  c'est  l'urémie  qu'il  faut  surtout  invoquer.  Elle  serait 
due  à  l'altération  du  sang  (Marchand).  R.  L. 


Einivirkung  verschiedener  Grennss  —  und  Arzneimittel  auf  den 
menschlichen  Magensaft  {Action  de  quelques  alùnents  et  médica- 
ments sur  le  suc  gastrique  de  Chomme),  par  le  docteur  L.  "WollT  (ArcAiv 
fur  klinische  Medidn,  Bd.  XVI,  p.  22). 

Influence  de  l'alcooL  L'auteur  a  expérimenté  sur  plusieurs  personnes 
l'action  de  20  à  30  ce.  de  cognac  (à  50  p.  100  d'alcool)  et  d'un  demi-litre 
de  bière.  Il  a  trouvé  que  l'acidité  (spécialement  celle  due  à  l'acide  chlo- 
rhydrique)  est  augmentée  légèrement  quand  on  ne  dépasse  pas  20  ce. 
Avec  30  ce.  l'acidité,  et  peut-être  aussi  la  formation  des  peptones,  peut 
être  diminuée.  I/auteur  insiste  de  plus  sur  l'accoutumance. 

Influence  de  la  caféine.  L'auteur  a  employé  sur  3  personnes  20  à  30  cen- 
tigrammes de  caféine.  Même  à  20  centigrammes  et  surtout  à  plus  forte 
dose  elle  diminue  l'acidité  du  contenu  de  Testomac,  la  sécrétion  de 
r  acide  chlorhydrique  et  ralentit  la  formation  des  peptones. 

Influence  de  la  nicotine.  Cette  substance  a  été  administrée  par  la  bou- 
che à  la  dose  d'un  milligramme.  Elle  a  eu  tout  d'abord  une  légère 
influence,  excitante  ;  mais  continuée  plusieurs  jours  elle  a  diminué  au 
contraire  beaucoup  la  sécrétion  de  l'acide  chlorhydrique. 

Influence  des  amers.  Le  nitrate  de  strychnine,  à  la  dose  de  Q^,Oi  à 
0,005  augmente,  dans  beaucoup  de  cas,  la  sécrétion  de  Tacide  chlorhy- 
drique; le  condurango  est  sans  action. 

i.  Nous  n'avons  pas  besoin  de  faire  remarquer  que  cette  conclusion  est 
diamétralement  opposée  à  celle  de  M.  Falck  citée  dans  le  numéro  précédent. 
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Influence  du  sel  de  cuisine,  du  sulfate  de  soude,  du  borate  de  soude,  etc. 
L'auteur  a  trouvé  une  notable  diminution  de  Tacidité,  ce  qui  justifie 
l'emploi  de  ces  sels  dans  le  cas  d'hyperacidité. 

Influence  des  acides.L'administration  d'acide  chlorhydrique  n'augmente 
pas  l'acidité  de  l'estomac,  dans  le  cas  d'insufflsance  d'acide,  mais  aide 
h  la  peptonisation.  R.  I^. 


Aphorismen  ûber  VTasserversorgung,  vom  hygienisch-technis- 
chen  Standpunkte  aus  bearbeltet  {AphorUimcs  sur  Valimentalion 
en  eau,  étudiée  au  point  de  vue  hygiénique  et  technique),  par  C.  Piekkb. 
Zeitschrift  f.  Hyg.  1889,  Bd.  VII,  pp.  iio-i70. 

M.  l'ingénieur  Piefke,  du  service  des  eaux  de  la  ville  de  Berlin,  a 
^Milrepris  une  série  d'expériences  sur  les  filtres  de  sable,  et  a  été  con- 
duit à  des  résultats  complètement  inattendus.  Il  étudie  les  phénomènes 
<iui  se  produisent  dans  les  grands  bassins  de  fîltration  où  l'on  amène 
l'eau  de  la  Sprée  et  du  lac  de  Tegel  pour  la  purifier  avant  de  la  distri- 
buer comme  eau  potable.  Ses  recherches  ne  visent  ni  les  filtres  domes- 
tiques ni  les  filtres  de  laboratoire. 

Les  sables  employés  dans  les  établissements  de  la  ville  de  Berlin  sont 
de  diverses  sortes,  que  Ton  dislingue  par  la  grosseur;  si  l'on  examine 
l'une  quelconque  de  ces  variétés,  on  observe  qu'elle  n'est  pas  com- 
posée de  grains  d'une  grosseur  uniforme  :  elle  est  clle-niérae  un  mé- 
1  ange,  en  proportions  sensiblement  fixes,  de  grains  de  diverses  gros- 
seurs, et  de  poussières  très  ténues.  L'auteur  a  dressé  une  échelle  de 
cinq  variétés  de  sables  naturels,  dont  il  indique  la  composition  moyenne. 

Ces  différents  milieux  filtrants  ne  sont  pas  également  poreux;  ils  le 
sont  d'autant  moins  que  leurs  grains  sont  plus  gros.  La  porosité  peut 
être  caractérisée  par  le  rapport  du  volume  des  vides  au  volume  total. 
M.  Piefke  a  déterminé  le  coefficient  de  porosité  pour  les  cinq  variétés 
de  sables  naturels  de  son  échelle.  Il  a  trouvé  des  chiffres  compris  entre 
24,9  p.  100  et  34  p.  iOO  ;  le  maximum  de  34  p.  iOO  s'applique  à  la  variété  de 
sable  là  plus  fine.  Le  degré  de  porosité  du  sable  est  une  donnée  indis- 
pensable pour  apprécier  le  temps  durant  lequel  chaque  particule  liquide 
reste  au  contact  du  milieu  filtrant.  On  se  contente  généralement  de  dé- 
terminer le  débit  du  filtre  et  l'épaisseur  de  la  couche  filtrante;  mais 
ces  deux  éléments  ne  suffisent  pour  calculer  la  durée  du  passage.  Pre- 
nons, par  exemple,  100  litres  de  débit  par  mètre  carré  et  par  heure,  et 
On»,60  d'épaisseur  de  sable.  La  quantité  d'eau  contenue  dans  une 
tranche  de  sable  de  0"^,60  d'épaisseur  est  fonction  de  la  porosité  du 
sable;  si  le  coefficient  de  porosité  est  de  2o  p.  iOO,  la  couche  filtrante 
ne  peut  contenir  que  ioO  litres  d'eau  par  mètre  carré;  et  toute  l'eau 
contenue  à  un  instant  donné  dans  le  sable  est  renouvelée  au  bout  d'une 
heure  et  demie. 

Bien  que  les  gros  sables  aient  une  moindre  proportion  de  volume 
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vide  que  les  sables  fins,  ils  sont  beaucoup  plus  perméables,  à  égalité 
(le  pression  et  à  égalité  d'épaisseur,  car  leurs  interstices  sont  plus 
larges  et  le  mouvement  de  Teau  y  rencontre  moins  de  résistance  et 
moins  de  chicanes.  Les  coefficients  de  perméabilité  mesurés  par  M,  Piefke 
s'échelonnent  de  i  à  16,6  pour  la  pression  de  0™,2o. 

Pour  une  même  qualité  de  sable,  le  débit  du  filtre  par  unité  de  sur- 
face est  proportionnel  à  la  pression*  et  inversement  proportionnel  à 
répaisseur  de  la  couche  filtrante.  C'est  la  loi  de  Darcy.  M.  Piefke  a  exa- 
miné dans  quelles  limites  cette  loi  se  vérifie  pratiquement  sur  les  grands 
bassins  de  filtration  qui  reçoivent  des  eaux  chargées  de  particules  so- 
lides en  suspension.  11  a  constaté  que  la  loi  se  vérifie  bien,  pour  le  sable 
très  fin,  lorsque  la  pression  est  réglée  en  sorte  que  le  débit  par  mètre 
carré  reste  inférieur  à  230  litres.  Plus  le  sable  est  gros,  plus  on  peut 
forcer  le  débit  ^ans  s'écarter  de  la  loi  de  Darcy.  Les  perturbations  sont 
dues  au  colmatage  du  sable. 

Nous  arrivons  à  l'un  des  «  aphorismes  »  remarquables  de  M.  Piefke. 
a  Lorsque  je  commençai,  dit-il,  à  appliquer  les  méthodes  bactério- 
logiques à  la  filtration  en  grand  pour  le  service  des  eaux,  j'étais 
persuadé  qu'un  sable  entièrement  pur  de  tout  microbe  devait  être  un 
excellent  milieu  filtrant.  Je  voulus  en  faire  l'essai.  Je  pris  du  sable  à 
filtrer;  je  le  fis  chauffer,  sur  le  feu,  à  la  température  de  200  degrés;  je 
le  lavai  avec  de  l'eau  bouillie;  puis  je  l'introduisis  dans  de  petits  filtres 
d'expérience,  dont  les  parois  avaient  été  préalablement  lavées  avec  une 
solution  de  sublimé.  Les  filtres  furent  alors  amorcés  très  doucement  et 
mis  en  train  avec  précaution.  Je  fus  stupéfait  du  résultat.  Je  m'atten- 
dais à  recueillir  de  l'eau  filtrée  contenant  moins  de  micro-organismes 
que  celle  fournie  par  le  filtrage  ordinaire.  Je  constatai  au  contraire  que 
le  nombre  de  micro-organismes  était  énormément  supérieur;  il  ne 
commença  à  baisser  un  peu  qu'après  une  longue  série  de  joui*s  de 
marche  ininterrompue. 

«  Le  sable  fin  stérilisé  ne  se  comportait  pas  mieux  que  le  gros  sable 
stérilisé;  il  exigeait  aussi  des  mois  de  fonctionnement  avant  de  fournir 
une  eau  filtrée  qui  fût  à  peu  prés  satisfaisante  sous  le  rapport  bacté- 
rioscopique.  » 

Dans  l'exploitation  courante  des  bassins  de  filtration,  on  a  coutume 
de  se  fixer  à  l'avance  le  débit  régulier  que  l'on  veut  obtenir,  en  raison 
des  besoins  de  la  consommation  ;  et  l'on  règle  en  conséquence  la  pres- 
sion. Les  filtres  marchent  ainsi,  jour  et  nuit,  sans  interruption;  il  faut 
progressivement  élever  la  pression,  pour  vaincre  la  résistance  crois- 
sante opposée  par  le  sable  de  plus  en  plus  encrassé.  La  pression  est 
pratiquement  limitée  par  les    dimensions   en  hauteur  des  bassins  de 

1.  Dans  les  bassins  de  filtration,  lo  sable  repose  sur  un  lit  de  gros  p;ravicr 
ou  de  pierraille  qui  assure  le  drainage  de  l'eau  filtrée  et  qui  n'oppose  pas  une 
résistance  appréciable.  La  pression  est  mesurée  par  la  hauteur  do  la  couche 
d'eau  qui  couvre  le  sable. 
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ftltration.  Loreque  le  maximum  de  pression  a  été  atteint  et  que  lo  débit 
ne  fait  plus  que  diminuer,  on  interrompt  Tadduction.  On  enlève  la 
croûte  de  crasse  qui  sVst  formée  sur  le  sable  ;  on  enlève  aussi  une 
tranche  mince  de  sable  à  la  surface  supérieure,  pour  retirer  les  parties 
visiblement  souillées;  mais  on  ne  touche  pas  au  reste  de  la  couche 
fîltrante;  on  fait  de  nouveau  arriver  Teau,  et  une  nouvelle  période  com- 
mence pour  le  filtre.  D'après  M.  Piefke,  les  premiers  jours  de  remise 
en  marche  donnent  de  IVau  plus  mal  filtrée  sous  le  rapport  bactério- 
scopique,  jusqu'à  ce  que  la  croûte  de  crasse  ait  été  reformée.  D'après 
lui,  ce  serait  une  faute  que  de  renouveler  la  couche  entière  de  sable  à 
chaque  période;  il  faut  au  contraire  utiliser  complètement  les  pro- 
priétés filtrantes  du  sable  faU,  qui  est  bien  meilleur  que  le  sable  neuf. 

Mais  il  arrive  un  moment  où  la  masse  de  sable  est  tellement  impré- 
gnée de  microbes,  que  les  parties  voisines  de  la  surface  inférieure  en 
sont  envahies;  c'est  aloi*s  seulement  qu'on  constate,  par  les  essais 
bactérioscopiques,  une  augmentation  de  la  proportion  de  microbes 
entraînés  dans  l'eau  filtrée;  c'est  alors  seulement  que  l'on  doit  se  rési- 
gner à  saciifier  le  sable  usé,  et  à  le  remplacer  par  du  sable  frais.  Les 
premiers  jours  de  fonctionnement  d'un  filtre  neuf,  et  les  premiers  jours 
de  chacune  des  périodes  successives  de  ce  filtre,  sont  des  époques  de 
crise  du  régime  de  fillration  ;  et  si  l'on  lient  à  ne  pas  laisser  empirer 
la  qualité  bactérioscopique  de  l'eau  filtrée  durant  ces  intervalles  de 
transition,  on  n'a  d'autre  moyen  pour  cela  que  de  prolonger  la  durée 
du  séjour  de  l'eau  dans  le  sable,  en  diminuant  convenablement  la  pres- 
sion et  par  conséquent  le  débit,  jusqu'à  ce  que  le  filtre  soit  fait. 

Tout  ce  que  les  hygiénistes  réclament  aujourd'hui  du  service 
des  eaux  pour  l'alimentation  publique  se  réduit  à  l'élimination  des 
microbes  pathogènes.  La  destruction  complète  de  toutes  les  matières 
organiques  en  suspension  ou  en  dissolution  dans  l'eau  parait  être  con- 
sidérée par  eux  comme  un  luxe.  M.  Piefke  estime  que  ce  superfiu  est 
une  chose  très  désirable.  Aussi  a-t-il  étudié  longuement  les  phéno- 
mènes de  filtration  sous  le  rapport  de  la  diminution  des  substances 
organiques  oxydables  (dosées  par  le  permanganate  de  potasse).  Il  con- 
state que  la  proportion  de  matière  oxydable  éliminée  croît  bien  régu- 
lièrement avec  la  durée  du  séjour  de  l'eau  dan?  le  milieu  filtrant.  Les 
mesures  et  les  obseiTations  diverses  qu'il  relate  lui  paraissent  démon- 
trer que  l'action  du  sable  sur  la  matière  organique  est  localisée  préci- 
sément dans  les  régions  où  s'accumulent  les  micro-organismes  mécani- 
quement retenus.  D  va  plus  loin,  et  ne  craint  pas  d'édifier  une  théorie 
suivant  laquelle  ce  sont  les  microbes  mêmes  qui,  par  leur  nutrition, 
consomment  la  substance  organique;  les  grains  de  sable  ne  sont  que 
des  supports  inertes,  et  ne  servent  à  rien  qu'à  soutenir  les  microbes, 
qui  sont  les  vrais,  les  seuls  agents  de  la  purification  chimique.  Dans 
ses  expériences,  l'eau  filtrée  n'a  jamais  été  totalement  débarrassée  de 
substance  oxydable  ;  les  matières  organiques  qu(»  le  filtre  était  impuis- 
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sant  à  retenir  sont,  selon  lui,  celles  que  les  microbes  ne  pouvaient  pas 
attaquer;  en  d'autres  termes,  ce  sont  des  substances  non  susceptibles 
de  fermentation  ou  de  putréfaction,  donc  non  nuisibles,  généralement; 
et  si  Ton  tient  à  les  éliminer,  ce  n'est  pas  par  la  fîltration  que  Ton  y 
réussira. 

Quelque  étranges  que  puissent  paraître  les  hypothèses  de  M.  Piefke, 
son  mémoire  est  rempli  d'utiles  indications,  et  il  promet  de  publier  la 
suite  de  ses  intéressantes  recherches.  S. 


Untersncliungen  liber  den  Fermentgehalt   des  Spnta   {Sur  les 

ferments  contenus  dans  les  crachats),  par  le  professeur  Stadelmann 
[Zeitschrift  f.  Kl,  Med,,  Bd.  XVI,  1889). 

L'absence  de  fibres  élastiques  dans  beaucoup  de  cas  de  crachats  de 
gangrène  pulmonaire  a  été,  comme  on  sait,  expliquée  par  le  présence 
d'un  ferment  destructeur.  M.  Filehnc  notamment  à  émis  cette  idée. 
L'auteur  a  cherché  à  la  vérifier  et,  en  fait,  a  trouvé  que  les  crachats  de 
gangrène  pulmonaire  possèdent  une  action  analogue  à  celle  de  la 
trypsine.  Une  semblable  action,  mais  moins  énergique,  se  trouve  aussi 
dans  les  crachats  des  phtisiques  ;  chez  ces  derniers  elle  augmente  par 
la  putréfaction. 

Celte  action  ne  s'exerce  pas  seulement  sur  la  fibrine,  mais  môme 
sur  les  fibres  élastiques,  au  moins  tant  que  le  milieu  est  alcalin  ;  car 
dans  un  milieu  acide  l'action  sur  la  fibrine  persiste  seule.  Le  ferment 
est  détruit  par  l'ébullition  ;  il  est  probablement  le  produit  de  microbes. 

R.  L. 

Snlla  natnra  chimica  e  sulla  signiflcazione  diagnostica  dei 
saponi  contennti  nelle  feccie  (Nature  chimique  et  signification  dia- 
gnostique des  savons  contenus  dans  les  fèces),  par  Mya  {Arch.  per  le  Se. 
med.  vol.  XIII,  n»  1). 

Dans  les  cas  de  dilatation  de  l'intestin  grêle  avec  intégrité  de  la 
sécrétion  biliaire  et  pancréatique,  l'absorption  des  substances  grasses 
est  presque  entièrement  supprimée  ;  les  substances  peuvent  être  trouvées 
dans  les  selles  à  l'état  de  savons  acides  de  soude,  faciles  à  reconnaître 
à  leurs  conditions  de  solubilité,  et  à  leur  forme  qui  rappelle  celle  des 
cristaux  de  leucine  et  de  tyrosine.  Ces  selles  ne  sont  pas  acholiques, 
mais  décolorées  à  cause  de  l'aspect  blanchâtre  que  leur  donnent  ces 
savons.  Leur  insolubilité  est  une  condition  qui  rend  très  difficile 
l'absorption  des  matières  grasses.  Si  on  supprime  celles-ci  de  l'alimenta- 
tion, les  fèces  reprennent  leur  apparence  normale  et  l'état  du  patient 
s'en  trouve  amélioré.  Aussi  l'examen  microscopique  et  'chimique  des 
matières  grasses  dans  les  fèces  doit  être  considéré  comme  important 
pour  le  traitement  des  dyspepsies  intestinales.         F.  Balzer. 
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Sulle  alterazioni  acute  del  miocardio  (AUératioTis  aiguès  du  myocarde) 
par  St.  Mircoli  {Arch.  per  le  Se.  med,  vol,  XIII»  n<>  i). 

L'aiguille  incandescente  portée  sur  le  cœur  n'exerce  pas  son  action 
beaucoup  au  delà  du  point  de  contact  et  cette  action  ne  diffère  point  de 
ce  qu'elle  est  Tis-à-yis  des  autres  muscles. 

Les  péri cardi tes  dues  à  l'action  du  streptocoque  pyogène  s'accom- 
pagnent d'altération  des  oreillettes  et  surtout  du  ventricule  gauche.  Les 
altérations  du  muscle  sont  superficielles,  la  pénétration  du  parasite 
dans  le  muscle,  probablement  par  les  lymphatiques,  est  de  peu  d'im- 
portance. Il  s'accumule  au  niveau  des  oreillettes  sans  doute  en  raison  de 
ialaxité  de  leur  tissu  et  de  leur  mobilité  moindre.  Dans  les  casd'infec^ 
tions  septiques  avec  foyers  éloignés,  ce  streptocoque  diffuse  en  traver- 
sant le  tissu  interstitiel  du  myocarde  ou  bien  forme  des  embolies  dans 
les  vaisseaux  sanguins  du  cœur.  A  côté  des  altérations  régressives  du 
muscle  consécutives  à  la  myocardite  diffuse,  il  existe  des  zones  nécro- 
sées et  des  abcès  emboliques  correspondant  aux  altérations  vasculaires. 

D'autres  expériences  il  résulte  que  le  pneumocoque  de  Frànckel  ne 
passe  pas  du  péricarde  dans  le  myocarde.  Mêmes  résultats  si  le  pneu- 
mocoque est  injecté  dans  le  tissu  cellulaire  sous-cutané. 

F.  Balzer. 


Intomo  al  preteso  «  baoiUas  malarias  »  di  Klebs,  Tommasi- 
Grndeli  e  Schiavazzi,  par  Golgi  [Arch.  per  Se,  med.,  vol.  XIII, 

n°  5). 

L'auteur  conclut  de  ses  recherches  que  lebacillus  malariœ  de  Klebs, 
Tommasi-Crudeli  et  Schiavuzzi,  n'a  rien  à  voir  avec  l'infection  mala- 
rienne. Ce  bacille  est  un  peu  irritant  et  pyogène,  mais  somme  toute 
mérite  à  peine  d'être  considéré  comme  pathogène  et  ne  peut  avoir  une 
action  générale  sur  l'organisme. 

F.  Balzer. 

Studios  on  the  Etiolog^  of  the  Pneumonia  complioating  Diphthe- 
ria  in  children  (Études  sur  l'étiologie  de  la  pneumonie  compliquant 
la  diphtérie  chez  les  enfants),  par  T.  Mitchell  Prudden  efWilIiam 
P.  Northrup  (American  Journal  ofthe  médical  Sciences,  juin  1889). 

M.  Prudden  a  examiné  au  point  de  vue  bactériologique  les  poumons 
de  dix-sept  enfants  morts  de  diphtérie  compliquée  de  pneumonie.  L'agent 
pathogène  de  ces  diphtéries  étudié  dans  un  précédent  mémoire  de  l'auteur 
était  un  streptocoque.  Un  micro-organisme  semblable  a  été  trouvé  dans 
les  poumons  examinés,  sauf  dans  un  cas  où  il  manquait  également  dans 
les  fausses  membranes. 

L'injection,  dans  la  trachée,  de  cultures  pures  de  ce  microbe  a  donné 
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aux  lapins  une  broncho-pneumonie  très  semblable  à  celle  des  enfants. 
Le  streptocoque  ainsi  inoculé  ne  se  retrouve  pas  en  général  dans  le 
sang  ni  dans  les  autres  viscères. 

Les  autours  concluent  que,  dans  les  cas  qu'ils  ont  examinés,  la  pneu- 
monie lobulaire  et  la  broncho-pneumonie,  compliquant  la  diphtérie  des 
enfants,  sont  des  infections  secondaires  dues  à  Tauto-inoculation,  par 
inspiration  dans  le  poumon  du  streptocoque  qu'ils  ont  isolé  dans  les 
fausses  membranes. 

WURTZ. 


Pachymeningitis  hypertrophica  und  der  chronische  Infarct  des 
Rflckenmarkes  {Pachyméningite  hypertrophique  et  Vinfarctus  chro- 
nique de  la  moelle),  par  le  professeur  A.  Adamkieivicz. 

L'auteur  rapporte  une  observation  avec  autopsie  de  pachyméningite 
hypertrophique  et  signale  lui-même  un  certain  nombre  de  lacunes  dans 
son  étude.  C'est  ainsi  qu'il  est  presque  certain  qu'il  s'agit  d'un  cas  de 
pachyméningite  tuberculeuse,  quoique  les  recherches  anatomiques  soient 
insuffisantes  pour  l'affirmer. 

M.  Adamkiewicz  s'applique  particulièrement  à  démontrer  le  rôle 
prédominant  des  vaisseaux  dans  la  propagation  des  lésions  dos  méninges 
à  la  moelle,  critique  le  rôle  qu'on  a  attribué  à  la  compression  exercée 
par  les  méninges  épaissies,  etc.  ;  mais  ce  n'est  pas  sur  ce  terrain  que 
nous  voulons  le  suivre. 

Dans  une  planche  annexée  à  son  travail,  on  voit  sur  une  coupe  de 
la  moelle  au  niveau  des  méninges  épaissies  un  vaste  infarctus  enkysté 
au  niveau  de  la  moitié  gauche  de  la  moelle  et  c'est  sur  cette  particularité 
que  nous  voulons  attirer  l'attention. 

Dans  une  discussion  récente  sur  la  syringomyélie,  je  signalais  à  la 
Société  médicale  des  hôpitaux  que  les  cavités  syringomyéli tiques  pou- 
vaient se  rencontrer  dans  la  pachyméningite  *. 

D'autre  part,  en  1887,  dans  un  travail  en  collaboration  avec  mon 
ancien  interne  M.  Achard',  j'ai  établi  que  dans  un  cas  de  syringomyé- 
lie que  nous  avons  étudié  minutieusement,  les  cavités  pathologiques 
intra-médullaires  étaient  liées  à  l'oblitération  des  vaisseaux  correspon- 
dants. Mais  on  pouvait  arguer  qu'il  s'agissait  d'un  fait  isolé.  Aujourd'hui 
il  n'en  est  plus  de  môme.  M.  Adamkiewicz,  qui  paraît  ignorer  notre  tra- 
vail sur  la  myélite  cavitaire,  arrive  de  son  côté  à  signaler  de  vastes  des- 
tructions du  tissu  de  la  moelle  par  le  mécanisme  de  l'infarctus,  et  cela 
dans  un  cas  de  pachyméningite,  c'est-à-dire  dans  une  affection  où  nous 
avons  signalé  la  syringomyélie  comme  une  complication  fréquente. 

1.  JoFFROY,  Diagnostic  et  nature  de  la  Syringomyélie  (Société  médicale  des 
hôpitaux,  1889,  p.  147  et  148). 

2.  JoPFROY  ET  AcHARD,  De  laMyéUtc  cavitai)*€  {Archives  de  physiologie^  1887, 
p.  466). 
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L'importance  du  fait  observé  par  M.  Âdamkiewicz  au  point  de  vue 
de  la  formation  des  cavités  dans  le  tissu  de  [la  moelle  est  très  grande. 
C'est  la  confirmation  de  la  théorie  que  nous  avons  proposée. 

J. 


Précis  d'anatomie  patholoe^ique,  par  I^  Bard,  un  volume  in-16 
avec  120  figures.  Paris,  Masson  1890. 

Notre  éditeur  M.  Masson  vient  d'ajouter  à  sa  collection  déjà  nom- 
breuse de  manuels  traitant  des  sciences  médicales  ou  biologiques  un 
Précis  d'anatomie  pathologique  dû  à  la  plume  autorisée  de  M.  Bard, 
agrégé  à  la  Faculté  de  Lyon  et  chef  des  travaux  pratiques  d'anatomie 
pathologique. 

Forcé  de  se  renfermer  dans  un  espace  très  limité,  l'auteur  a  dû, 
non  seulement  être  aussi  concis  que  possible,  ce  qu'il  a  fait  sans  ja- 
mais cesser  d'être  clair,  mais  il  a  dû  faire  certaines  suppressions  et 
c'est  sur  ce  point  que  porteront  nos  critiques.  Si,  en  effet,  nous  accep- 
tons que,  dans  un  livre  de  petites  dimensions,  l'auteur  ait  laissé  de 
côté  les  données  historiques  et  les  indications  bibliographiques,  nous 
croyons  que  par  cela  môme  qu'il  s'agit  d'un  manuel  il  eût  fallu  placer 
en  tétc  (le  chacun  des  chapitres,  se  rapportant  aux  divers  organes,  un 
résumé  de  leur  structure  normale.  Cela  permettrait  à  l'étudiant,  qui  ne 
sait  pas  encore,  ou  qui  a  oublié,  de  se  rappeler  ou  d'apprendre  rapide- 
ment des  notions  indispensables  pour  l'intelligence  de  la  description 
des  lésions. 

Je  ne  puis  non  plus  approuver  le  parti  pris  de  l'auteur  qui  ne  fait 
aucune  place  à  la  description  ou  môme  à  la  simple  énumération  des 
microbes  pathogènes.  Il  résulte  de  là  une  gène  visible  dans  la  rédac- 
tion de  certaines  parties,  telles  que  celle  consacrée  à  l'étude  de  la  tu- 
berculose. 

M.  Bard  connaît  bien  toutes  ces  objections.  Et  la  vérité,  croyons- 
nous,  c'est  que  l'anatomie  pathologique  a  pris  de  nos  jours  un  tel  dé- 
veloppement qu'on  ne  peut,  sans  être  forcément  incomplet,  la  con- 
denser dans  un  si  petit  nombre  de  pages;  aussi  M.  Bard  se  vcrra-t-il 
forcé  dans  sa  prochaine  (''dition  d'agrandir  son  cadre,  de  faire  deux  vo- 
lumes et  d'accorder  à  la  bactériologie  sa  place  naturelle. 

Ces  critiques  faites,  nous  uous  faisons  un  plaisir  de  féliciter  l'au- 
teur de  son  talent  d'écrivain,  de  la  parfaite  lucidité  de  ses  descriptions. 
De  nombreuses  figures  dessinées  avec  soin  et  choisies  avec  discerne- 
ment sont  intercalées  dans  le  texte.  J. 
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Repertoriom  der  Ghemie,  par  le  D'  G.  Arnold  (de  Hanovre).  Ham- 
bourg et  Leipzig,  Léopold  Yoss,  i889. 

Cet  ouvrage  est  un  petit  manuel  de  chimie  rédigé  spécialement  en 
vue  des  besoins  des  pharmacologistes.  Il  a  déjà  reçu  un  accueil  très 
favorable,  et  c'est  la  troisième  édition,  parue  quinze  mois  après  la 
seconde,  que  nous  avons  sous  les  yeux.  Elle  est  parfaitement  au  cou- 
rant de  la  science.  Nous  l'avons  parcourue  avec  soin  et  nous  avons  parti- 
culièrement remarqué  les  dérivés  du  cymol,  qui  sont  mieux  exposés 
que  dans  les  ouvrages  similaires. 

R.  L. 


Maladies  de  l'appareil  respiratoire.  —  Tuberculose  et  auscultation, 
par  M.  Grancher.  —  0.  Doin,  1890. 

Le  temps  nous  manque  pour  donner  de  cet  important  ouvrage  une 
analyse  suffisamment  détaillée.  Nous  tenons  cependant,  dès  son  appa- 
rition, à  le  signaler  à  l'attention  de  nos  lecteurs. 

Après  quelques  leçons  consacrées  à  l'anatomie  normale  du  poumon, 
à  la  structure  et  à  l'embryogénie  des  plèvres,  l'auteur  arrfve  à  une  des 
parties  importantes  de  son  sujet  qui  est  l'étude  des  divers  procédés 
d'exploration  de  là  poitrine.  Ces  pages  fourmillent  de  remarques  judi- 
cieuses et  de  conseils  pratiques  sur  lesquels  on  ne  saurait  trop  méditer. 
Signalons  surtout  des  détails  nouveaux  et  vraiment  intéressants  sur 
la  topographie  et  les  procédés  de  recherche  des  vibrations  thoraciques. 

Ces  études  de  séméiologie  ne  sont,  pour  ainsi  dire,  qu'une  entrée 
en  matière,  car  l'objet  principal  de  ces  leçons  est  d'apprendre  à  faire 
le  diagnostic  précoce  de  la  phtisie  pulmonaire.  L'idée  dominante  du 
livre  du  professeur  Grancher  est  que  la  phtisie  est  curable,  et  qu'elle 
est  d'autant  plus  facile  à  guérir  qu'elle  aura  été  reconnue  et  traitée  plus 
tôt.  De  là  la  nécessité  d'en  faire  le  diagnostic  dès  le  début  ou,  tout  au 
moins,  à  une  époque  qui  en  soit  aussi  rapprochée  que  possible.  Si  l'on 
attend,  pour  faire  ce  diagnostic,  la  présence  des  bacilles  dans  les  cra- 
chats, on  risque  de  perdre  des  années  ou  des  mois  qui  auraient  pu  être 
fort  utilement  employés;  car  les  bacilles  n'apparaissent  qu'à  une  époque 
relativement  tardive  :  ils  sont  la  preuve  du  tubercule  —  c'est  incon- 
testable —  mais  du  tubercule  qui  est  ramolli  et  qui  s'élimine  par  les 
bronches.  Si  l'on  attend  ce  que  La(^nnec  appelait  le  premier  degré  de 
la  phtisie  (submatité,  augmentation  des  vibrations  vocales,  murmure 
Tésiculaire  affaibli  ou  saccadé  avec  bronchophonie),  il  est  encore  trop 
tard,  car  ce  prétendu  premier  degré  correspond  à  l'accumulation  et  à 
la  conglomération  des  tubercules.  Bien  avant  cette  période  les  tuber- 
cules existent  à  l'état  isolé,  disséminé  ou  infiltré,  —  c'est  pendant  toute 
cette  période  dite  de  formation  ou  de  germination  qu'il  faut  apprendre 
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à  dépister  la  tuberculose.  Or  ce  diagnostic  est  possible  grâce  aux  res- 
pirations anomales  qui  précèdent  de  très  longtemps  quelquefois  les 
modifications  du  son  et  des  vibrations. 

Les  leçons  qui  suivent  sont  consacrées  au  diagnostic  précoce  des 
formes  rares  de  la  tuberculose  :  je  ne  peux  que  signaler  ici,  comme 
étant  les  plus  personnelles,  les  leçons  sur  la  splénopneumonie  tuber- 
culeuse et  sur  la  tuberculose  pleuro-pulmonaire. 

La  partie  relative  au  traitement  de  la  phtisie  sera  lue  par  tout  le 
monde  avec  le  plus  vif  intérêt  ;  s'occupant  d'abord  des  phtisiques  delà 
classe  pauvre,  de  ceux  qui,  de  plus  en  plus,  encombrent  nos  hôpitaux, 
M.  Grancher  soutient  que  ITiôpital  proprement  dit  n'est  pas  nécessaire 
à  ces  malades,  que  l'hospice  leur  suffit;  il  demande  pour  eux  la  créa- 
tion de  sanatoria,  et  il  démontre,  chiffres  en  main,  qu'il  y  aurait  tout 
avantage  pour  l'Assistance  publique  à  réaliser  cette  réforme.  Nous  sous- 
crivons pour  notre  part  à  cette  manière  de  voir,  et  nous  recomman- 
dons à  qui  de  droit  la  lecture  de  cet  éloquent  plaidoyer. 

Quant  au  traitement  de  la  tuberculose,  M.  Grancher  est  très  caté- 
gorique :  sans  nier  absolument  l'utilité  de  toute  thérapeutique,  il  fait 
bon  marché  des  soi-disant  panacées  et  des  médications  dites  spécifiques, 
et  considère  que  la  guérison  ne  peut  être  obtenue  que  par  les  moyens 
hygiéniques,  en  tête  desquels  il  place  l'aliment  et  l'air. 

L'étude  des  symphyses  pleurales  n'avait  pas  encore  été,  du  moins  à 
notre  connaissance,  l'objet  d*un  travail  d'ensemble.  Les  deux  leçons 
qui  leur  sont  consacrées  contiennent  l'exposé  de  recherches  anatomo- 
pathologiques  et  cliniques  du  plus  grand  intérêt. 

Enfin, nous  signalerons,  pour  terminer,  les  leçons  intitulées:  Tuber- 
cubse  et  mariage,  Tuberculose  et  contagion.  Ces  seuls  titres  sont  assez 
attrayants  par  eux-mêmes  pour  qu'il  soit  inutile  que  nous  insistions. 

J. 


Le  Gérant  :  G.  Masson. 
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MÉMOIRES  ORIGINAUX 


I 

ANATOMIE   ET   PHYSIOLOGIE   PATHOLOGIQUES 

DE    LA 

RÉTENTION   D'URINE 

Far  MM.  F.  GUTON  et  J.  ALBARRAN 
(Planche  IV) 


L'impossibilité  de  vider  la  vessie  reconnaît  pour  cause  des 
lésions  diverses  qu'il  est  indispensable  d'étudier  et  de  définir 
avec  la  plus  grande  exactitude,  lorsque  Ton  veut  faire  l'histoire 
des  rétentions  d'urine.  Tel  n'est  pas  notre  but.  Nous  laisserons 
de  côté  les  caractères  particuliers  des  différentes  rétentions 
pour  ne  nous  occuper  que  de  lanatomie  et  de  la  physiologie 
pathologique  de  la  rétention  d'urine  en  général.  Sans  doute 
la  rétention  n'est  qu'un  symptôme,  et  l'on  s'exposerait,  en 
l'oubliant  dans  la  pratique,  à  des  fautes  très  lourdes;  mais  les 
enseignements  les  plus  nécessaires  à  la  bonne  direction  du 
traitement,  à  la  sécurité  des  malades  aussi  bien  dans  le  présent 
que  dans  l'avenir,  feraient  défaut,  si  l'on  ne  se  rendait  pas 
compte  des  modifications  anatomiques  et  fonctionnelles  que  la 
rétention  fait  subir  à  l'appareil  urinaire. 

C'est  sur  ce  point  que  nous  voudrions  fixer  l'attention. 
Nous  chercherons  à  montrer  comment  s'établissent  les  lésions 
et  à  indiquer  leur  ordre  de  succession  ;  comment  se  préparent 
les  accidents  et  pourquoi  ils  se  produisent.  Nous  apprendrons 
par  cela  même  à  les  prévoir,  à  les  prévenir  et  à  les  combattre. 

La  retenue  de  l'urine  dans  la  vessie  détermine  en  effet,  par 
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un  mécanisme  identique,  des  lésions  qui  lui  sont  propres,  qui 
en  sont  la  conséquence  directe  ;  elle  crée  de  plus  un  terrain 
morbide.  Dès  lors  l'appareil  uretéro-rénal,  qui  jusque-là  avait 
pu  rester  indemne,  devient  accessible  aux  influences  qui 
Pavaient  éparg^né.  La  rétention  marque  dans  l'évolution  des 
accidents  urinaires  une  phase  nouvelle  et  souvent  décisive.  Il 
y  a  donc  intérêt  à  connaître  ses  eiïets  immédiats  et  à  être 
dûment  prévenu  de  ses  résultats  ultérieurs. 

L'observation  clinique  permet  de  recueillir  des  faits  de 
grande  importance;  nous  les  avons  pour  la  plupart  depuis 
longtemps  signalés  et  nous  croyons  utile  de  les  rappeler  tout 
d  abord  ;  mais  il  fallait  demander  à  Texpérimentation  sou 
concours  et  son  contrôle.  Nous  donnerons  à  cette  partie  d« 
notre  étude  toute  Fétendue  qu'elle  mérite.  Nous  reviendrons, 
en  terminant,  sur  quelques-uns  des  faits  cliniques  que  nous 
allons  maintenant  énumérer. 

Gomme  dans  toutes  les  lésions  de  T appareil  urinaire,  des 
différences  capitales  s  ofi'rent  à  Tobservation  selon  que  leur 
évolution  s  effectue  à  Tétat  aseptique  ou  après  contamination. 

C'est  ainsi  que  la  rétention  d'urine,  abandonnée  à  elle- 
même  chez  un  sujet  non  infecté,  demeure  toujours  apyré- 
tique.  Pour  l'étude  de  ce  point  important,  la  clinique  a  sur 
l'expérimentation  l'avantage  de  permettre  de  longuement 
suivre  les  cas  de  rétention  incomplète  et  de  fournir  des  résul- 
tats que  la  durée  de  l'observation  rend  particulièrement  dé- 
monstratifs. Chez  ces  malades,  de  même  que  chez  ceux  qui, 
restés  apyrétiques,  sont  atteints  de  rétention  aiguë  complète, 
la  lîè\Te  n'apparaît  qu'à  la  suite  de  Fintervention.  Mais  chez 
les  sujets  déjà  contaminés,  la  rétention  aiguë  complète  ou  in- 
complète est  fréquemment  l'occasion  qui  fait  naître  les  acci- 
dents fébriles.  D'une  façon  générale  d'ailleurs  la  rétention 
met  Tappareil  urinaire  dans  les  conditions  qui  favorisent  le 
mieux  l'invasion  microbienne.  C'est  une  des  causes  détermi- 
nantes de  sa  réceptivité. 

En  dehors  de  toute  action  infectieuse,  des  troubles  fonc- 
tionnels importants  et  des  modifications  anatomiques  graves 
se  produisent. 

La  rétention  s  accompagne  invariablement,  bien  que  d'une 
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façon  différente  suivant  les  cas,  depoljmrie.  Elle  détermine  le 
plus  souvent  et  immanquablement,  quand  elle  dure,  une  véri- 
table perturbation  dans  le  fonctionnement  de  l'appareil  diges- 
tif. Des  phénomènes  variés  et  tous  démonstratifs  permettent 
d'établir  qu'elle  provoque  un  état  congestif  qui  s'accuse  non 
seulement  sur  la  vessie,  mais  sur  la  prostate  et  les  reins.  L'ana- 
lyse chimique  et  anatomique  des  urines  prouve  également 
son  influence  sur  ces  oi^anes.  [Les  examens  cadavériques, 
enfin,  mettent  sous  les  yeux  l'ensemble  des  lésions  vésicales, 
uretérales  et  rénales  qui  en  résultent.  Nous  ne  ferons  qu'indi- 
quer ce  qui,  en  anatomie  pathologique,  revient  à  la  seulo 
action  de  la  retenue  de  l'urine  plus  ou  moins  longtemps  pro- 
longée. Ces  faits  depuis  longtemps  observés  sont  assez  connus 
pour  que  nous  n'ayons  pas  à  insister.  Il  n'en  est  pas  de  même 
des  lésions  que  provoque  une  rétention  aiguë  de  courte  durée. 
Ici  l'anatomie  pathologique  faisait  défaut  et  c'est  à  lexpéri- 
mentation  qu'il  appartenait  dç  fournir  la  démonstration  directe 
de  ce  que  l'observation  clinique  permettait  de  pressentir. 

I 

ÉTUDE   EXPÉRIMENTALE 

Nos  expériences  ont  été  faites  sur  23  chiens,  6  cobayes  et 
6  lapins. 

Nous  proposant  surtout  l'étude  de  la  rétention  aiguë,  com- 
plète d'urine,  nous  avons  pratiqué  pour  la  déterminer  la  liga- 
ture de  la  verge.  Dans  un  certain  nombre  d'expériences  nous 
avons  du  sonder  les  animaux,  parfois  encore  nous  avons  pra- 
tiqué des  ponctions  avec  un  aspirateur  ou  des  injections  dans 
l'intérieur  de  la  vessie;  pour  toutes  ces  opérations  nous  avons 
suivi  les  précautions  minutieuses  commandées  par  l'antisepsie 
et,  toujours,  nos  animaux  ont  été  plac('»s  dans  de  bonnes  con- 
ditions hygiéniques. 

La  rétention  aiguë  d'urine  détermine  des  modifications 
anatomiques  et  physiologiques  dans  l'appareil  uriaaire  :  on 
outre,  lorsque  son  action  se  prolonge,  elle  agit  sur  l'état  géné- 
ral de  l'animal  en  expérience. 


184  F.    GUYON   ET   i.    ALBARRAN. 

ANATOMIE   PATHOLOGIQUE   DE    L* APPAREIL   URINAIRR 

Vessie.  —  La  congestion  vésicale  i^st  déjà  indiquée  au 
début  de  la  rétention  par  des  arborisations  vascuiaires  plus 
accusées  en  arrière  du  trigone  et  dans  le  col  lui-même  ;  mais 
bientôt  apparaissent  quelques  taches  ecohymotiques  dissémi- 
nées dans  la  muqueuse.  Lorsque  la  rétention  se  prolonge, 
cette  membrane  parait  d'un  rouge  sombre,  parsemé  de  larges 
plaques  noirâtres;  la  muqueuse  du  trigonë,  plus  dense  avec 
sa  structure  papillaire,  présente  une  couleur  moins  foncée. 
A  la  coupe,  la  tranche  de  la  vessie  est  noirâtre,  Textravasa- 
tion  du  sang  s'étend  à  toute  Tépaisseur  des  parois  vésicales, 
rarement  pourtant  au  tissu  cellulaire  périvésical.  Avec  la  con- 
gestion, la  muqueuse  vésicaLe  présente  à  Toeil  nu  une  desqua- 
mation épithéliale  remarquable  :  de  larges  plaques  dépolies 
siègent  surtout  dans  la  moitié  supérieure  de  Torgane  et  par 
places  des  lambeaux  de  Tépithélium  restent  encore  partielle- 
ment adhérents  kla  paroi. 

Parfois,  lorsque  ces  rétentions  se  prolongent,  on  voit  à 
Fœil  nu  les  faisceaux  de  la  couche  musculaire,  dissociés  parla 
pression  du  liquide,  s'écarter  ;  la  muqueuse  se  trouve  refoulée 
dans  leur  intervalle  et  on  a  sous  les  yeux  une  véritable  vessie 
à  colonnes.  Cette  intéressante  constatation  nous  autorise  à 
penser  qu'il  faut  accorder  un  rôle  direct  à  la  rétention  chro- 
nique dans  la  production  des  colonnes  vésicales  chez  le8 
prostatiques. 

Lé  tilde  microscopique  de  la  paroi  vésicale  confirme  Texa- 
men  à  l'œil  nu.  L'estravasation  sanguine  et  la  desquamation 
épithéliale  sont  les  phénomènes  dominants.  Le  sang  s'épanche 
entre  les  faisceaux  de  la  couche  musculaire  et  dessine  le  con- 
tour des  faisceaux  écartés  (fig.  1)  ;  dans  le  tissu  lâche  de  la 
sous-muqueuse  et  dans  le  derme  muqueux,  on  distingue  à 
peine  quelques  faisceaux  conjonctifs  et  quelques  fibres  élas- 
tiques au  milieu  des  globules  du  sang.  Par  places  l'épithé- 
lium  existe  encore,  ailleurs  il  est  desquammé  eu  larges 
plaques,  le  sang  fait  irruption  dans  la  cavité  vésicale  et  s'y 
mélange  à  l'urine. 
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L'épiihélium  ne  présente  plus  ses  caractères  normaux;  les 
cellules,  moins  facilement  colorables,  ont  presque  toutes  une 
forme  aplatie.  On  ne  voit  plus  que  par  hasard  les  formes  al- 
longées si  capricieuses  de  la  couche  moyenne  de  Tépithëlium 
normal  de  la  vessie. 

L'urine  contenue  dans  la  vessie  paraît  chez  le  chien,  au  bout 
de  20  à  24  heures,  d'une  couleur  jaune  ^foncé,  mais  déjà  au 
microscope  on  y  distingue  de  nombreux  globules  rouges. 
Plus  tard  l'urine  devient  franchement  rouge,  noirâtre  même, 
et  contient  des  caillots  irréguliers  dans  leur  forme. 

Au  microscope  on  distingue,  en  plus  des  globules  rouges, 
des  cellules  épithéliales  isolées  Ou  en  lambeaux,  parfois  des 
cylindres  épithéliaux  ou  des  cylindres  hématiques  semblables 
à  ceux  qui  seront  décrits  en  parlant  du  bassinet  et  du  rein. 

Lorsque  la  rétention  se  prolonge  et  que  l'animal  ne  meurt 
pas  d'urémie,  on  voit  survenir  la  rupture  de  la  vessie  ;  son 
contenu  s'épanche  dans  le  péritoine,  et  une  péritonite  plus  ou 
moins  intense  vient  compliquer  le  tableau.  Souvent  dans  ces 
cas  une  partie  de  l'épiploon  adhérente  à  la  vessie  masque  la 
solution  de  continuité. 

La  rupture  de  la  vessie  survient  chez  le  chien,  dé  la  85*  à  la 
70*  heure  après  la  ligature  :  il  existe  un  ou  deux  orifices 
siégant  presque  toujours  dans  la  moitié  supérieure  de  l'organe, 
le  plus  souvent  dans  les  environs  de  l'insertion  de  Touraque. 
Le  contour  des  orifices,  arrondi  ou  ovalaire,  est  assez  régulier. 

Il  est  facile  de  se  rendre  compte  du  mécanisme  de  ces 
ruptures  en  examinant  les  pièces.  Les  faisceaux  musculaires 
s'écartent  et  la  muqueuse,  infiltrée  de  sang,  sans  épithélium, 
se  laisse  déchirer  par  la  pression  croissante  de  l'urine  accu- 
mulée dans  la  vessie.  Toujours  nous  avons  vu  la  rupture  se 
faire  dans  l'intérieur  du  péritoine.  Cela  s'explique,  d'abord 
par  le  siège  de  la  perforation  au  niveau  des  parties  recouvertes 
par  la  séreuse,  ensuite  par  ce  fait  que  le  péritoine  irrité  adhère 
en  cet  endroit. 

Prostate.  —  Lorsque  chez  le  chien  la  rétention  d'urine  a 
déjà  une  vingtaine  d'heures,  la  prostate  vue  par  sa  face  externe  ; 
en  la  dépouillant  de  la  graisse  qui  l'entoure,  parait  normale  : 
à  la  coupe  pourtant  son  tissu  grisâtre  est  plus  rose  qu'à  l'état 
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sain  et  souvent  on  voit  déjà  quelques  taches  ecchymo- 
tiques  irrégulièreioient  disséminées  ;  Turëtre  prostatique  pa- 
rait d'un  rouge  sombre.  Dans  les  rétentions  prolongées  les 
ecchymoses  sont  nombreuses,  toute  la  glande  peut  même  être 
noire  d'hémorrhagies  et  présenter  une  remarquable  diminution 
de  consistance.  Son  volume  est  certainement  augmenté. 

Uretère  et  bassinet.  —  L'uretère  et  le  bassinet  subissent 
un  certain  degré  de  dilatation  ;  mais  cette  dilatation  survient 
tardivement,  à  un  moment  variable  suivant  Tespëco  animale, 
et,  dans  une  même  espèce,  suivant  Tindividu.  Chez  le  chien 
elle  est  déjà  appréciable  iQrsque  la  vessie  contient  300  grammes 
(Furine.  Chez  le  lapin  et  le  cobaye,  la  dilatation  est  bien  nette 
48  heures  après  la  ligature.  Chez  quelques  animaux  qui  ont 
prématurément  succombé,  avant  la  rupture  de  la  vessie,  nous 
avons  observé  la  dilatation  des  uretères. 

Lorsque  par  le  fait  d'une  infection  Taninial  est  atteint  de 
cystite,  en  même  temps  que  la  rétention  existe,  on  voit  que 
la  dilatation  uretérale  n'est  plus  en  relation  avec  la  réplétion 
de  la  vessie;  cette  dernière  peut  contenir  peu  de  liquide,  tandis 
que  les  uretères  sont  largement  dilatés.  Dans  ces  vessies  dou- 
loureuses une  faible  quantité  de  liquide  suffit  à  établir  une 
forte  tension. 

Dans  les  cas  où  la  distension  uretérale  n'a  pas  été  portée 
à  un  degré  extrême,  on  voit,  lorsqu'on  retire  une  petite  quan- 
tité de  liquide  de  la  vessie,  que  Turetère  se  vide  alors  même 
qu'il  reste  encore  une  assez  grande  quantité  d'urine  dans  la 
vessie.  Si  au  contraire  la  distension  uretérale  a  oté  portée  à 
un  haut  degré  et  si  l'auimal  est  couché  sur  le  dos,  les  uretères 
conservent  leur  volume  lorsque  la  vessie  a  été  presque  com- 
plètement vidée. 

Avec  la  distension,  les  uretères  présentent  des  phéno- 
mènes de  congestion  et  de  desquamation  épithéliale  ana- 
logues à  ceux  de  la  vessie. 

La  congestion  survient  plus  tardivement  que  dans  la 
vessie,  et  souvent  elle  est  beaucoup  plus  prononcée  dans 
l'uretère  que  dans  le  bassinet.  Dans  les  cas  de  rétention  pro- 
longée, le  bassinet  ne  présente  d'ordinaire  que  des  arborisa- 
tions vasculaires  et  quelques  ecchymoses  :  l'uretère  présente 
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dans  son  ensemble  une  couleur  plus  rosée,  qui  devient  rouge 
sombre,  parsemée  de  taches  noirâtres  dans  ses  trois  ou  quatre 
centimètres  supérieurs  ;  les  deux  muqueuses  du  bassinet  et 
de  Turetère  sont  dans  ce  cas  nettement  limitées  par  une  ligne 
circulaire  répondant  au  collet  du  bassinet.  Cette  localisation 
remarquable  de  la  congestion  hémorrhagique  à  la  partie  su- 
périeure de  Turetère  est  à  rapprocher  de  ce  fait,  noté  par 
Halle,  que  c'est  là  un  point  d'élection  pour  les  lésions  de 
Turetérite  chez  Thomme. 

La  desquamation  épithéliale,  plus  facile  à  voir  dans  le 
bassinet  que  dans  l'uretère,  est  peu  apparente  à  Tœil  nu. 

Vitrine  contenue  dans  l* uretère  présente  un  aspect  bien  dif- 
férent de  celle  de  la  vessie  :  alors  même  que  celle-ci  est  fran- 
chement hémorrhagique,  la  première  conserve  une  couleur 
jaune  foncé  et  parait  plus  épaisse  que  Turine  normale.  Rare- 
ment l'urine  uretérale  est  rosée,  mais  dans  un  cas  nous  avons 
cependant  constaté  la  présence  d'un  gros  caillot  moulé  dans  le 
bassinet. 

Sans  discuter  encore,  nous  insistons  sur  ces  différences  si 
notables  dans  la  coloration  sanguine  de  Turine  de  la  vessie  et 
des  uretères. 

Quand  on  étudie  au  microscope  l'urine  de  l'uretère,  on 
constate  une  quantité  variable  de  sang,  et,  dans  les  rétentions 
prolongées,  de  nombreux  éléments  épithéliaux  :  ce  sont  des 
cellules  et  des  cylindres.  Les  cellules  présentent  les  formes 
variées  de  l'épithélium  du  bassinet  bien  mieux  conservées  dans 
leur  forme  que  les  cellules  de  la  vessie  dans  l'urine  vésicale  ; 
quelques-unes  sont  des  cellules  épithéliales  du  rein.  Les  cy- 
lindres épithéliaux,  d'une  grande  beauté,  reproduisent  le 
moule  épithélial  des  canalicules  du  rein  (fig.  o).  Ils  sont  par- 
fois fort  longs  et  les  cellules  qui  les  forment  gardent  souveat 
leurs  caractères,  à  ce  point  que  l'on  peut  distinguer  si  ('.lies 
appartiennent  aux  tubes  droits  ou  aux  anses  de  Henle.  L'as- 
pect de  ces  cylindres  est  naturellement  différent  suivant  qu'on 
les  voit  en  entier,  ou  que  par  la  préparation  le  tube  a  été  dé- 
chiré. Dans  le  premier  cas  le  cylindre  parait  plein  et  formé 
par  des  petites  cellules  pavimenteuses,  car  on  ne  voit  que  la 
base  d'implantation  des  cellules  qui  a  une  forme  polyédrique. 
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Lorsque  le  tube  est  ouvert  on  distingue  la  forme  réelle, 
allongée,  ou  cubique  basse,  des  cellules  qui  le  forment  et  qui 
limitent  la  lumière  centrale.  Parfois  on  rencontre  une  cu- 
rieuse variété  de  cylindres  :  ce  sont  des  cylindres  épithéliaux 
dont  la  lumière  est  remplie,  par  un  petit  caillot  intra-canali- 
culaire  (fig.  6). 

A  côté  de  cylindres  épithéliaux  il  faut  une  mention  spéciale 
pour  les  cylindres  hématiques.  Ceux-ci  reproduisent  la  forme 
des  canalicules,  peuvent  présenter  parfois  une  grande  longueur 
et  sont  formés  par  des  globules  rouges,  emprisonnés  dans  un 
fin  réticulum  fibrineux  (fig.  7).  Parfois  on  trouve  à  la  surface 
de  ces  cylindres  quelques  cellules  épithéliales  adhérentes 
encore.  Sur  les  coupes  microscopiqffes  de  Turetère  et  du  bassi- 
net (fig.  3)  on  voit  des  lésions  analogues  à  celles  de  la  vessie. 
Dans  les  cas  extrêmes,  tout  est  infiltré  par  le  sang  qui 
s'épanche  entre  les  faisceaux  musculaires  et  dans  le  tissu  con- 
jonctif  de  la  paroi.  L'épithélium  est  mieux  conservé  que  dans 
la  vessie  ;  les  cellules  superficielles  ont  disparu  pour  la  plupart, 
mais  il  reste  encore  adhérente  à  la  paroi  une  épaisse  couche 
de  cellules  allongées  dont  les  caractères  normaux  sont  bien 
accusés.  Par  places  la  desquamation  va  plus  loin  ;  il  ne  reste 
plus  que  quelques  cellules  basales  séparées  par  des  intervalles 
dépouillés,  ou  bien  encore  on  voit  une  plaque  épithéliale  dé- 
tachée en  entier. 

Rein.  —  Dans  le  rein  nous  allons  encore  trouver  des  lésions 
comjparables  à  colles  de  Turetère  et  de  la  vessie. 

La  congestion  est  le  phénomène  dominant,  mais  cette  con- 
gestion, qui  survient  plus  tard  que  celle  de  la  vessie,  est  en 
général  moins  marquée  que  dans  ce  dernier  organe  ;  elle  est 
plus  fugace  et,  pour  bien  l'observer,  il  faut  faire  la  vivisection 
de  ranimai  en  expérience. 

Nous  avons  pu  ainsi  constater  des  congestions  qui  dispa- 
raissent ou  sont  moins  prononcées  après  la  mort  et  en  me- 
surer le  degré. 

Le  rein  congestionné  paraît  gros,  et  à  travers  la  capsule, 
pourtant  opaque  chez  le  chien,  on  aperçoit  souvent  un  fin 
pointillé  hémorrhagique,  parfois  même  de  larges  ecchymoses. 
A  la  coupe,  le  rein  enlevé  après  la  mort  de  Tanimal  saigne 
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abondamment;  sa  couleur  est  rouge  foncé  et  la  surface  de  la 
coupe  est  parsemée  de  petites  taches  irrégulières  dans  la  sub- 
stance corticale,  de  stries  rouges  rayonnantes  dans  la  portion 
pyramidale.  Dans  certains  cas  de  rétention  prolongée  on  voit 
de  larges  zones  hémorrhagiques,  sans  forme  déterminée, 
donner  une  coloration  noirâtre  à  une  grande  partie,  parfois  à 
presque  tout  Toi^ne. 

Pour  apprécier  approximativement  le  changement  de 
volume  dû  à  la  congestion,  nous  avons  mesuré  les  trois  dia- 
mètres de  Torgane  pendant  la  vie  et  après  avoir  tué  l'animal  par 
hémorrhagie.  Il  est  clair  que  par  ce  procédé  on  doit  obtenir  des 
différences  moins  considérables  que  celles  qui  existent  réelle- 
.ment  entre  le  rein  normal  et  le  rein  congestionné  ;  d'un  côté 
parce  que  celui-ci  ne  revient  pas  de  suite  à  son  volume  normal, 
ensuite  parce  qu'il  existe  presque  toujours  une  plus  ou  moins 
grande  quantité  de  sang  extravasé  dans  le  parenchyme. 

Voici  à  titre  d'exemple  les  chiffres  fournis  par  un  de  nos 
animaux. 

Chien  n^  1.  Hétention  de  24  heures. 

Avant  la  mort.        Api'ès  la  mort. 

Rein  droit  :     Longueur ,ï%'i  î>«, 

Largeur as3  2%8 

Épaisseur -l^/J  2*,7 

RfirN  GAUCHE  :  Longueur  ....  W^^H  .>,5 

Largeur 4^  2«,8 

Épaisseur    ....  '*•■,  2«',9 

Ces  chiffres  varient,  non  seulement  suivant  Tanimal,  mais 
encore  d'un  rein  au  rein  du  côté  opposé;  malgré  cela  il  ressort 
de  l'ensemble  de  nos  observations  que  le  rein  augmente  do 
volume  et  que  ses  trois  diamètres  se  trouvent  agrandis  d'une 
manière  inégale;  c'est  ainsi  que  nous  trouvons  en  moyenne 
une  augmentation  à*un  sixième  pour  l'épaisseur  tandis  que 
la  longueur  et  la  largeur  n'augmentent  que  d'un  dixième. 

Il  est  curieux  de  constater  que  quarante-huit  après  la  liga- 
ture de  la  verge  les  chiffres  ne  diffèrent  guère  de  ceux  obte- 
nus lorsque  la  rétention  ne  dure  que  depuis  34  heures  ;  la  con- 
gestion est  pourtant  beaucoup  plus  forte  dans  le  premier  cas, 
comme  en  témoigne  l'abondance  des*  ecchymoses  ;  mais  le 
rein  revient  plus  difficilement  sur  lui-même. 
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En  résumé,  malgré  les  différences  individuelles,  nous 
croyons  approcher  de  la  vérité  en  disant  que,  dans  les  longues 
rétentions  d'urine  expérimentales,  le  rein  augmente  dans  son 
ensemble  d'un  sixième  ou  d'un  huitième  de  son  volume  :  cette 
augmentation  est  surtout  prononcée  dans  le  diamètre  antéro- 
postérieur  de  l'organe. 

Pour  bien  comprendre  cette  augmentation  de  volume  du 
rein,  il  faut  avoir  examiné  des  coupes  microscopiques  de  la 
capsule  ;  on  voit  alors,  entremêlées  aux  couches  fibreuses  su- 
perposées une  remarquable  abondance  de  fibres  élastiques 
fines  en  forme  de  réseau.  L'étude  de  ces  coupes,  en  nous  mon- 
trant les  fins  vaisseaux  sanguins  qui  passent  de  la  capsule  dans 
l'intérieur  du  rein,  vaisseaux  à  peine  soutenus  par  quelques 
fibres  conjonctives,  nous  explique  leur  déchirure  et  les  ecchy- 
moses sous-capsulaires  déjà  signalées  dans  les  longues  réten- 
tions. 

L'étude  microscopique  des  reins  donne  des  résultats  diiïé- 
renls  suivant  que  la  rétention  est  plus  ou  moins  prolongée. 

Simple  dilatation  vasculaire  au  début,  la  congestion  abou- 
tit déjà  à  ITiémorrhagie  dans  les  rétentions  moyennes  de 
36  heures.  Même  dans  les  endroits  où  l'on  ne  voyait  pas 
d'ecchymoses  à  l'œil  nu,  on  distingue,  au  microscope,  de  pe- 
tites hémorrhagies  intertubulaires.  Dans  les  zones  ecchymo- 
tiques,  le  sang  se  répandit  entre  les  tubes  et  pénètre  dans  leur 
intérieur  (fig.  3).  L'épithélium  est,  par  places,  bien  conservé,  et 
entoure  le  cylindre  hématique  ;  ailleurs,  l'hémorrhagie  intra- 
iubulaire  est  plus  abondante  et  l'épithélium  forme  une  mince 
bordure  aplatie  ou  se  trouve  en  partie  détaché. 

Dans  les  rétentions  durant  une  soixantaine  d'heures,  ou 
plus,  on  voit,  avec  les  lésions  précédentes  plus  étendues, 
d'autres  altérations  remarquables.  Les  effets  de  la  distension 
se  font  sentir  jusque  dans  les  canalicules  du  rein,  surtout  dans 
les  tubes  contournés  qui  présentent  parfois  une  dilatation 
évidente.  La  dilatation  n'est  pas  étendue  à  tout  le  rein;  cer- 
tains systèmes  de  tubes  sont  seuls  atteints  et  souvent  même 
elle  se  trouve  limitée  à  un  segment  de  canalicule  (fig.  4).  Les 
épithéliums  sont  altérés  dans  un  grand  nombre  d  endroits  : 
les  cellules,  très  granuleuses,  ont  des  limites  peu  distinctes, 
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elles  se  détachent  facilement  des  parois  et  souvent  la  limite  du 
tube  est  comblée  par  un  détritus  granuleux. 

Il  est  à  remarquer,  dans  Tétude  anatomique  des  lésions 
rénales,  dans  la  rétention  simple  aseptique  d'urine,  que  les 
glomérules  sont  peu  altérés. 

Parfois  on  voit  de  petites  hémorrhagies  intraglomérulaires, 
plus  rarement  encore  une  petite  accumulation  de  liquide  re- 
foule le  paquet  vasculaire  et  distend  légèrement  la  capsule  de 
Bowman. 

Le  tissu  conjonctif  du  rein  est  toujours  indemne  ;  parfois, 
un  léger  œdème,  des  extravasations  sanguines,  et  c'est  tout; 
jamais  on  ne  voit  des  lésions  d'irritation  proliférante. 

En  somme,  la  caractéristique  des  lésions  rénales  dans  la 
rétention  réside  dans  les  hémorrhagies  parenchymateuses  et 
les  modifications  épithéliales  :  aplatissement,  état  granuleux 
desquamation.  Le  contraste  est  frappant  avec  les  néphrites 
diffuses  épithéliales  et  conjonctives  déterminées  par  la  réten- 
tion accompagnée  d'infection  :  ici  l'épithélium  prolifère  par 
places  et  dégénère  ailleurs  ;  les  glomérules  sont  atteints  et  le 
tissu  conjonctif  proliféré,  infiltré  de  leucocytes,  participe  lar- 
gement au  processus. 

EFFETS    DE    LA    RÉTENTION    EN    DEHORS    DE    L  APPAREIL    LRINAIRE 

Lorsque  la  rétention  d'urine  est  peu  durable,  les  phéno- 
mènes congestifs  restent  limités  à  l'appareil  urinaire  ;  mais  si 
elle  se  prolonge,  on  voit  la  congestion  prendre  des  proportions 
importantes;  elle  s'étend  à  tout  le  système  de  la  veine  cave 
inférieure  et  même,  dans  certains  cas,  aux  poumons. 

Le  péritoine  présente,  dans  les  rétentions  aiguës  prolon- 
gées, des  arborisations,  un  pointillé  hémorrhagique,  et  même 
de  larges  plaques  ecchymotiques.  (^es  lésions,  notées  dans  les 
deux  feuillets  pariétal  et  viscéral,  sont  bien  plus  prononcées, 
dans  ce  dernier  ;  le  grand  épiploon,  l'insertion  du  mésentère  à 
l'intestin,  sont  le  siège  de  prédilection  des  foyers  hémorrha- 
giques.  La  congestion  péritonéale  nous  rend  bien  compte  dv 
ce  fait,  constant  dans  les  rétentions  un  peu  prolongées,  d'un 
épanchement-  séro-sanguin  souvent  fort  abondant  dans  la  ca- 
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vite  péritonéale.  Nous  avons  déjà  signalé  laruptui*e  întrapéri- 
tonéale  de  la  vessie  et  la  péritonite  consécutive. 

Uintestin  présente  souvent  un  pointillé  ecchymotique  au- 
dessous  de  la  séreuse;  dans  certains  cas  très  prolongés,  on 
voit  des  hémorrhagies  étendues  dans  la  tunique  muqueuse. 
Ces  lésions  expliquent  les  vomissements  et  la  diarrhée  sangui- 
nolente de  quelques  animaux. 

Le  foie  lui-même,  la  rate,  le  pancréas  y  peuvent  présenter 
des  lésions  analogues  quoique  moins  prononcées. 

Les  plèvres  et  les  poumons  ne  présentent  souvent  aucune 
altération  :  parfois  nous  avons  noté  quelques  foyers  ecchymo- 
tiques,  surtout  dans  la  base  des  poumons. 

Le  cœur  contient  des  caillots  noirâtres,  le  péricarde  ne 
paraît  pas  altéré. 

PHYSIOLOGIE    PATHOLOGIQUE 

Les  lésions  anatomiques  que  nous  venons  de  décrire  de- 
vaient altérer  profondément  le  fonctionnement  de  l'appareil 
urinaire,  et  par  là  retentir  sur  l'ensemble  de  Téconomie.  Nous 
les  avons  étudiées  en  les  considérant  à  ce  double  point  de  vue. 

1°  Physiologie  pathologique  df*  r appareil  urinaire. 

Les  voies  excrétoires  de  Turine,  vessie,  uretères,  sont 
atteintes  dès  le  début;  la  glande  rénale,  fonctionnant  ensuite 
d'une  manière  anormale,  détermine  des  modifications  qualita- 
tives et  quantitatives  plus  difficiles  à  préciser  dans  le  produit 
sécrété. 

Vessie.  —  A  l'état  normal,  Turine  qui  tombe  dans  la  ves- 
sie grâce  à  la  contraction  uretérale  et,  chez  l'homme,  à  l'action 
de  la  pesanteur,  distend  peu  à  peu  le  réservoir;  lorsque  la  ten- 
sion a  acquis  un  certain  degré,  la  contraction  vésicale  expulse 
Turine  à  travers  Turètre. 

Dans  la  rétention  expérimentale,  les  contractions  sur- 
viennent pressantes  et  douloureuses,  mais  elles  sont  impuis- 
santes à  vaincre  l'obstacle.  Les  premières  tentatives  de  mic- 
tion surviennent  avant  que  la  vessie  contienne  une  quantité  de 
liquide  semblable  à  celle  qui  est  nécessaire  ft  Tétat  normal  pour 
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que  le  besoin  d'uriner  se  fasse  sentir  ;  cela  s'explique  en  faisant 
intervenir  des  réflexes  partis  de  la  portion  de  Turètre  serrée 
par  la  ligature.  Ces  tentatives  de  miction  se  répètent  d'abord 
à  des  intervalles  de  plus  en  plus  rapprochés  et  paraissent  s'ac- 
compagner de  vives  souffrances  ;  puis,  Tanimal,  fatigué,  essaye 
moins  souvent  d'uriner,  jusqu'à  ce  que,  épuisé,  couché  sur  le 
flanc,  en  proie  à  des  vomissements  urémiques,  il  laisse  sa 
vessie,  énorme,  distendre  la  paroi  abdominale  sans  essayer 
même  de  la  vider.  Or,  dans  cette  période,  il  faut  faire  une 
distinction  capitale  entre  les  contractions  accessoires  des 
muscles  striés  qui  aident  dans  la  miction  normale,  et  la  con- 
traction de  la  vessie  elle-même. 

L'épuisement  de  l'animal  empêche  la  contraction  de  la 
paroi  abdominale,  mais  ses  muscles  conservent  intacte  leur 
contractilité,  comme  il  est  facile  de  s'en  assurer  par  l'excitation 
faradique. 

Il  en  est  autrement  pour  la  vessie  elle-même  :  le  muscle 
vésical  a  perdu  sa  contractilité.  Pour  le  constater  nous  avons 
fait  des  vivisections  à  des  intervalles  plus  ou  moins  éloignés 
du  début  de  la  rétention,  et  nous  avons  cherché  la  contracti- 
lité de  la  vessie,  soit  en  plaçant  les  deux  pôles  sur  l'organe  ; 
soit,  un  pôle  étant  fixé  sur  la  colonne  vertébrale,  en  prome- 
nant l'autre  sur  les  différents  points  de  la  vessie.  Dans  ces 
conditions  nous  avons  constaté  ce  qui  suit. 

Au  début,  la  vessie  répond  énergiquement  à  l'excitant 
électrique,  plus  tard  sa  contractilité  devient  moins  forte  et 
finit  par  s'épuiser  complètement.  Lorsque  la  distension  n'a 
pas  été  très  considérable,  on  voit  la  contractilité  revenir,  si 
l'on  vide  en  partie  la  vessie  ;  mais  si  la  rétention  a  été  poussée 
à  un  haut  degré,  la  vessie  vidée  reste  flasque,  toute  excitation 
est  inutile,  la  contractilité  ne  revient  plus. 

Une  modification  fonctionnelle  d'importance  majeure  se 
produit  pendant  la  rétention.  On  sait  que,  à  l'état  normal, 
répit  hélium  pavimenteux  de  la  vessie  empêche  l'absorption. 
La  vessie  normale  n'absorbe  pas.  La  rétention  d'urine  a  pour 
résultat,  nous  Tavons  vu,  de  dépouiller  la  vessie  de  sa  couche 
épithéliale  isolante,  dès  lors  l'absorption  est  possible,  et  cotte 
notion  est  capitale  dans  l'étude  de  l'infection  urinaire.  Nous 
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avons  démontré  cette  faculté  d'absorption  en  injectant  des 
micro-organismes  dans  les  vessies  distendues  par  la  rétention 
d'urine  :  dans  ces  conditions  nous  avons  pu  trouver  dans  le 
sang  du  cœur  les  microbes  injectés  dans  la  vessie  dans  un 
très  court  délai,  variant  de  trois  heures  (un  cobaye)  à  neuf 
heures  et  demie  ou  douze  heures  (chien),  après  Tinjection. 

Uretères.  —  Lorsque  par  simple  laparotomie  on  étudio 
la  contraction  normale  des  uretères  du  chien,  on  voit  se  suc- 
céder, à  des  intervalles  réguliers,  des  contractions  péristal- 
tiques,  qui,  partant  près  du  bassinet,  se  propagent  de  haut  au 
bas  jusqu'à  la  vessie.  Les  contractions  surviennent,  dit  Engel- 
mann,  lorsque  Turine  qui  descend  du  rein  acquiert  une  cer- 
taine tension.  Si  on  excite  la  contractibilité  de  Turetère  en 
faisant  passer  un  courant  faradique,  on  voit  des  contractions 
péristaltiques  brusques  au-dessus  et  au-dessous  du  point 
excité.  Ces  faits  sont  bien  connus:  ils  démontrent  que,  dans 
Tétat  physiologique,  les  uretères  sont  soumis  à  une  irrigation 
continue  qui  s'effectue  de  haut  en  bas  du  bassinet  à  la  vessie. 

Lorsqu'on  produit  une  rétention  expérimentale  d'urine, 
la  distension  de  l'uretère  et  les  modifications  anatomiques 
déjà  riicntionnées  déterminent  des  modifications  intéressantes 
H  étudier  dans  la  contractilité  de  luretère. 

Déjà  au  bout  de  vingt-quatre  heures  on  ne  voit  plus  de 
contractions  spontanées.  Or,  l'urine  continue  à  s'accumuler 
dans  la  vessie  bien  au  delà  de  ce  temps. 

La  contraction  uretérale  n'existant  plus,  il  faut,  pour  que 
l'urine  arrive  jusque  dans  la  vessie,  que  la  tension  du  liquide 
dans  l'uretère  soit  suffisante  pour  vaincre  la  résistance  offerte 
par  les  parois  vésicales  qui  compriment  la  portion  intra- 
pariétale  de  l'uretère.  Les  parois  de  furetère  subissent  dès 
lors  une  compression  excentrique. 

Lorsqu'on  étudie  la  contractilité  far aclirj ne  de  l'uretëre,  ou 
voit  que  celle-ci  persiste  plus  longtemps  que  la  contractilité 
spontanée.  Au  début,  le  mode  de  contraction  est  déjà  modifié. 

L'uretère  répond  encore  à  l'excitation,  mais  on  n'obtient 
plus  qu'une  contraction  limitée  au  point  excité  ;  la  contraction 
ne  se  prolonge  plus  ni  au-dessus  ni  au-dessous  de  ce  point. 
IMus  tard,  vers  la  trente-sixième  heure,  la  contractilité  fara- 
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(lique  disparaît;  mais  si  la  rétention  n'est  pas  encore  de  trop 
longue  durée,  on  voit,  lorsqu'on  désemplit  la  vessie,  Turetère 
se  vider  et  quelques  minutes  plus  tard  la  contractilité  revenir. 
On  n'obtient  alors  qu'une  contraction  limitée  au  point  d'appli- 
cation du  courant. 

Il  était  intéressant  de  déterminer  si  Turetëre  pouvait  pré- 
senter des  contractions  antipéristaltiques.  Zemblinoff,  en 
injectant  des  cultures  de  microbes  additionnées  de  bleu  de 
Prusse  dans  la  vessie,  et  provoquant  des  contractions  de  cet 
organe  par  de  fortes  irritations  mécaniques,  aurait  retrouvf'^ 
des  particules  colorées  dans  le  bassinet  et  observé  des  contrac- 
tions antipéristaltiques  de  l'uretère.  Ces  expériences  ne  pou- 
vaient s'appliquer  aux  cas  de  rétention  d'urine,  dans  lesquels 
les  conditions  sont  tout  autres,  puisque  toute  contraction  est 
abolie  lorsque  la  rétention  se  prolonge. 

En  outre,  elles  peuvent  induire  en  erreur.  Le  bleu  de  Prusse 
teintant  Turine,  on  pourrait  trouver,  par  simple  diffusion, 
une  coloration  du  bassinet,  sans  faire  intervenir  la  contraction 
de  l'uretère.  En  ce  qui  regarde  Tascension  des  micro-orga- 
nismes, on  peut  la  comprendre  sans  antipéristaltisme,  grâce 
aux  mouvements  propres  des  bactéries. 

Pour  nous  mettre  à  i'abri  de  ces  critiques,  nous  avons 
injecté  aseptiquement  dans  la  vessie  de  différents  animaux 
une  poudre  inerte  et  légère,  la  poudre  de  charbon  végétal,  et 
nous  avons  lié  ensuite  la  verge.  Dans  ces  conditions  nous 
avons  trouvé,  quarante-huit  heures,  ou  dans  un  laps  de  temps 
plus  long  après  la  ligature,  jamais  plus  tôt,  des  particules  de 
charbon  dans  Turine  du  bassinet.  Dans  aucune  expérience 
nous  n'en  avons  trouvé  dans  le  rein. 

Toujours  la  quantité  de  charbon  trouvée  au  delà  de  la 
vessie  a  été  minime  :  il  est  incontestable  que  dans  la  rétention 
complète  et  prolongée  les  poudres  inertes  injectées  dans  la 
vessie  peuvent  se  retrouver  dans  l'uretère  et  dans  le  bassinet, 
mais  elles  n'y  remontent  qu'à  une  période  où  la  contractilité 
uretérale  ne  s'exerce  plus. 

Comment  expliquer  ce  phénomène  dont  nous  n'avons  pas 
besoin  de  souligner  l'intérêt?  On  ne  peut  invoquer  la  contrac- 
tion de  la  vessie  et  admettre  que  dans  son  impuissance  à 
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expulser  1  urine  par  Turètre,  elle  détermine  un  mouvement 
de  reflux  vers  Turetère.  Ce  reflux  impliquerait  un  mélange 
de  Turine  uretérale  et  de  l'urine  vésicale  ;  or  nous  avons  déjà 
signalé  combien  est  difl'érent  Taspect  de  ces  deux  urines,  et 
nous  verrons  bientôt  qu'elles  difl%rent  même  au  point  de  vue 
de  leur  richesse  en  urée.  Il  y  a  plus  ;  pour  que  le  reflux  exis- 
tât, il  faudrait  une  forte  contraction  vésicale,  et,  en  même 
temps,  que  Torifice  des  uretères  fût  forcé  pour  permettre  le 
trajet  rétrograde  du  liquide.  Nous  avons  déjà  vu  que,  préci- 
sément lorsque  Tascension  des  poudres  inertes  est  constatée, 
ce  qui  arrive  toujours  tardivement,  la  contractilité  de  la  vessie 
est  déjà  très  affaiblie. 

En  ce  qui  regarde  la  perméabilité  des  orifices  uretéraux, 
Ilallé  avait  déjà  vu  que  fréquemment  dans  les  rétentions  chro- 
niques ces  orifices  ne  sont  pas  forcés,  malgré  la  dilatation  do 
Turetère;  bien  souvent  nous  avons  vérifié  ce  fait.  Il  nous  parait 
démontré  qu'il  en  est  de  même  dans  les  rétentions  aiguës. 
Nous  avons  vu  en  efl'et  la  différence  qui  existe  dans  la  com- 
position et  Taspect  des  urines  de  la  vessie  et  des  uretères. 
Une  expérience  fort  simple  qui  réussit  toujours  le  prouve  en- 
core. Si  dans  une  rétention  très  prononcée,  la  vessie  et  les 
uretères  étant  largement  distendus,  ou  coupe  les  deux  uretères, 
on  ne  verra  pas  sortir  par  leur  bout  inférieur  l'urine  contenue 
dans  la  vessie,  même  si  Ton  fait  une  pression  directe  sur  ce 
réservoir. 

Le  mécanisme  du  reflux  à  la  manière  de  Zemblinoff  n'est 
donc  pas  admissible.  Nous  croyons  que  la  minime  ascension  de 
particules  Inertes  constatée  dans  les  rétentions  prolongées 
s'explique  parce  qu'à  ce  moment  le  courant  protecteur,  qui 
dans  Tétat  physiologique  balaie  constamment  luretère  est 
supprimé.  Dans  ces  conditions,  on  conçoit  que,  pour  peu  que 
l'orifice  de  l'uretère  s'entr'ouvre,  les  parcelles  de  charbon  qui 
flottent  dans  ce  milieu  mort  puissent  pénétrer  dans  l'uretère 
et  atteindre  le  bassinet. 

Nous  venons  de  dire  que  lorsque  nous  avons  trouvé  des 
particules  de  charbon  au  delà  de  la  vessie  il  s'était  toujours 
écoulé  quarante-huit  heures  au  moins  et-  que  toujours  leur 
quantité  était  minime.  Voici,  par  contre,  ce  que  nous  a  fourni 
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une  série  d'expériences  relatives  à  Tascension  des  micro-orga- 
nismes pendant  la  rétention  d^urine. 

Rappelons  d'abord  que  lorsque  Turètre  n  est  pas  ligaturé, 
c'est-à-dire  lorsqu'il  n'y  a  pas  de  rétention,  on  n'observe  pas 
l'ascension  des  microbes.  Nous  avons  fait  autrefois  à  ce  sujet 
des  expériences  que  nous  croyons  décisives. 

Pour  nous  convaincre  du  fait  de  l'ascension,  nous  avons 
étudié  des  rétentions  rendues  immédiatement  infectieuses  en  in- 
jectant des  cultures  dans  la  vessie  en  même  temps  que  nous  pra- 
tiquions la  ligature  de  la  verge  :  dans  ces  conditions  nous  avons 
constaté  la  présence  des  organismes  danstoutl'appareil  urinaire. 

Pour  avoir  la  notion  du  temps  nécessaire  à  cet  envahis- 
sement lorsqu'il  existe  de  la  rétention,  nous  avons  procédé 
d'une  manière  différente.  On  pratique  d'abord  la  ligature  simple 
delà  verge,  puis,  dans  un  délai  variable,  nous  injectons  à  travers 
la  paroi  abdominale  un  bouillon  de  culture  en  nous  servant 
de  la  seringue  de  Koch.  L'injection  étant  faite  de  dix-huit  à 
vingt-deux  heures* après  le  début  de  la  rétention,  nous  avons 
constaté  la  présence  de  bactéries  très  nombreuses  dans  le  bas- 
sinet trois  heures,  neuf  heures  et  demie  et  douze  heures  après 
l'injection.  A  la  suite  de  ces  injections  les  animaux  meurent 
rapidement.  Un  de  nos  chiens  mourut  trente-six  heures  après 
Tinjection  et  chez  lui  nous  trouvâmes  un  nombre  encore  plus 
considérable  de  microbes  dans  le  bassinet. 

Il  résulte  de  ces  expériences  que,  contrairement  à  ce  qui 
arrive  pour  les  particules  inertes,  les  micro-organismes  mon- 
tent rapidement  et  en  grande  quantité  jusque  dans  le  bassinet 
et  le  rein  lorsqu'il  existe  de  la  rétention  d  urine.  Pour  expli- 
quer ce  fait  il  faut  tenir  compte  des  mouvements  propres  des 
bactéries  qui  aident  leur  progression  et  de  la  rapidité  de  leur 
pullulation. 

Lorsque  Tappareil  urinaire  est  sain,  la  simple  introduction 
des  micro-organismes  dans  la  vessie  ne  suffit  pas  à  déterminer 
l'infection  :  la  vessie  est  protégée  parce  que  son  épithélium 
est  intact  et  que  sa  contraction  la  vide  ;  le  rein  est  indemne 
parce  que  le  courant  continu,  à  renforcement,  de  Turetère  em- 
pêche Tascension.  La  rétention  agit  parce  qu  elle  modifie  la 
structure  des  parois  de  la  vessie  qui  ne  se  vidant  plus  offre 
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un  milieu  stable  qui  sert  de  terrain  de  culture  el  que  ses 
parois  peuvent  absorber;  enfin  parce  qu'elle  diminue  d'abord 
et  supprime  ensuite  le  courant  protecteur  de  l'uretère.    . 

Reins.  —  Nous  avons  étudié  la  physiologie  pathologique 
du  rein  en  déterminant  la  quantité  et  la  qualité  des  urines  se!*- 
crétées  pendant  la  rétention  d'urine. 

Quantité  d'urine.  — L'expérimentation  démontre  que  loi*s- 
que  la  rétention  est  complète  la  quantité  d'urine  sécrétée  dans 
les  premières  vingt-quatre  heures  est  plus  considérable  qur 
celle  qui  est  produite  dans  les  deuxièmes  vingt-quatre  heures, 
cVst-à-dire  que  si  au  bout  de  vingt-quatre  heures  un  animal  a 
sécrété  300  grammes  d'urine,  sa  vessie  n'en  contiendra,  après 
quarante-huit  heures  à  partir  du  début  de  la  rétention,  que 
400  ou  800  grammes  au  Hou  de  600  qu'elle  devrait  renfermer. 
Cela  est  dû,  croyons-nous,  h  ce  que  la  pression  intracanalicu- 
laire  étant  augmentée,  la  sécrétion  est  par  cela  même  entravi'^e. 

Si  après  vingt-quatre  heures  on  supprime  la  rétention, 
Taugmentation  de  la  sécrétion  est  constante  dans  les  deuxièmes 
vingt-quatre  heures  ;  dans  ces  conditions  l'augmentation  de 
pression  intracanaliculaire  n'existe  plus,  la  congestion  rénale 
agit  seule  et  détermine  la  polyurie. 

Pour  démontrer  cette  proposition,  nous  avons  fait  deux 
séries  d'expérience.  Dans  la  première  nous  avons  comparé  les 
chiffres  fournis  par  des  animaux  de  même  race  et  de  même  taille 
vingt-quatre  et  quarante-huit  heures  après  la  ligature.  Le  lapin 
n°  3  ponctionné  vingt-quatre  heures  après  la  ligature  donne 
2o0  grammes  d'urine,  et  le  lapin  n°  3  ponctionné  quarante-huit 
heures  après  ne  donne  que  330  grammes.  Le  chien  n"*  1  ponc- 
tionné après  vingt-quatre  heures  donne  215  grammes  d'urine 
et  son  frère,  le  n°  3,  après  quarante-huit  heures  325  grammes. 

Dans  une  seconde  série  d'expériences,  nous  avons  pra- 
tiqué sur  le  même  animal  des  ponctions  de  la  vessie  vingt- 
quatre  et  quarante-huit  heures  après  le  début  de  la  rétention. 

Voici  quelques  résultats  : 

PnMuif'n's  24  heures.        Sc«"ondes  24  htïurcs. 

Chien  uMi 220  260 

Chien  nM2 170  250 

Chien  nM5 lOo  325 
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La  polyurie  consécutive  à  la  rétention  peut  donc  aller 
jusqu'à  doubler  la  quantité  d'urine  sécrétée  dans  les  vingt- 
quatre  heures. 

Parfois  dans  ces  expériences  nous  avons  observé  un  curieux 
phénomène  :  à  la  suite  de  la  ponction  il  survient  une  oligurie 
allant  jusqu'à  Tanurie  complète.  C'est  ainsi  que  notre  chien 
n*"  14  avait,  lors  de  la  ponction  pratiquée  vingt-quatre  heures 
après  la  rétention,  140  grammes  d'urine  dans  la  vessie  et  que 
le  lendemain  il  mourut  avec  une  vessie  rétractée  presque  vide,, 
et  que  le  chien  n*  10  qui  vécut  cinq  jours  avait  sécrété  630 
grammes  d'urine  dans  les  premières  vingt-quatre  heures  ; 
iViO  dans  les  quarante-huit  heures  qui  suivirent  cette  première 
ponction,  et  60  grammes  seulement  dans  les  dernières  qua- 
rante-huit heures  qu'il  vécut.  L'importante  communication  de 
M.  Renaut  (de  Lyon)  à  l'Académie  de  médecine  sur  l'œdème 
anémique  qu'il  a  observé  dans  les  congestions  rénales  comme 
cause  d'anurie,  nous  a  conduits  à  rechercher  dans  nos  animaux 
des  lésions  analogues  sans  que  nous  ayons  pu  les  constater. 

Excrétion  de  furée.  —  Dans  nos  expériences  nous  avons 
vu,  à  plusieurs  reprises,  que  la  quantité  d'urée  contenue  dans 
un  même  volume  d'urine  diminue  dans  les  premières  vingt- 
quatne  heures  de  la  rétention. 

Si,  après  vingt-quatre  heures,  on  vide  la  vessie  par  ponc- 
tion et  si  on  laisse  en  place  le  lien  qui  serre  la  verge,  l'urine 
sécrétée  dans  les  deuxièmes  vingt-quatre  heures  contiendra 
une  quantité  encore  moindre  d'urée.  Nous  avons  vu  plus  haut 
que  dans  ces  conditions  il  existe  de  la  polyurie,  mais  cette 
augmentation  de  la  quantité  n'est  pas  assez  considérable  pour 
compenser  la  diminution  de  l'urée. 

Lorsque  la  rétention  se  prolonge,  l'urine  sécrétée  dans  les 
dernières  heures  contient  une  quantité  d'urée  beaucoup  moins 
considérable  que  celle  qui  a  été  sécrétée  auparavant  :  nous 
nous  en  sommes  assurés  en  recueillant  l'urine  contenue  dans 
les  uretères  distendus  et  en  comparant  sa  richesse  en  urée  à 
celle  de  l'urine  renfermée  dans  la  vessie  du  même  animal. 
Dans  ces  examens  nous  avons  vu  l'urine  vésicale  contenir 
deux  ou  trois  fois  plus  d'urée  que  l'urine  uretérale. 

Cette  différence  de  composition  prouve  une  fois  de  plus 
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qu'il  n'existe  pas  de  mélango  entre  Turine  de  la  vessie  et  celle 
de  Turetère.  Physiologiquement  nous  pouvons  conclure  que 
la  dilatation  de  l'uretère  ne  se  fait  pas  de  bas  en  haut  par  for- 
çure  de  l'orifice  vésical  de  Turetère  et  reflux  de  l'urine;  elle 
est  descendante  et  non  ascendante.  C'est  parce  que  l'urine  que 
sécrète  le  rein  trouve  une  vessie  pleine  et  ne  peut  s'y  intro- 
duire, que  Turetère  se  distend.' 

Voici  quelques  chiffres  qui  donneront  une  idée  de  la  dimi- 
nution de  l'urée  pendant  les  rétentions  expérimentales. 

Avant  la  ligature.  Apres  24  houros.      Après  48  heures. 

Chien  II**  14.  .    49  gr.        par  litre.      33  gr.  par  litre. 

Chien  11°  i:»..     :ilr,24  —  62  —  12K',24 

Chien  n«  10.  .     00«%40  —  4o»M2  —  22»r,76 

La  différence  de  la  richesse  en  urée  de  Furine  contenue 
dans  la  vessie  et  de  celle  qui  est  dans  Turetère  est  évidente 
dans  les  deux  examens  suivants  : 

Urine  vt^sicale.     l^rine  uretérale. 
Chien  n«  10.  Rétention  4  jours  et  deini.        22K^.H6  1  !8',02 

Chien  n°  17.  Rétention  48  heures.    .    .        38»%43  12    ,81 

2"  Retentissement  de  la  rétention  d'urine  sur  Vétat  (jénéraL 

La  mort  est  Tinévitable  terminaison  de  la  rétention  complète 
d'urine  abandonnée  à  elle-même. 

Elle  peut,  ainsi  que  nous  Tarons  déjà  indiqué,  survenir  par 
le  fait  d'une  rupture  de  la  vessie.  Nous  ne  reviendrons  pas  sur 
ce  que  Tanatomie  pathologique  nous  a  montré,  nous  rappel- 
lerons seulement  sa  fréquence  chez  le  lapin  et  le  chien  où, 
lorsqu'il  n'existe  pas  en  même  temps  d'infection,  nous  Tavons 
constatée  quatre  fois  sur  cinq.  L'espèce  animale  a  à  cet  égard 
une  grande  influence  ;  c'est  ainsi  que  chez  le  cobaye  la  vessie 
résiste  presque  toujours.  Chez  l'homme,  qui  est  en  général 
secouru  à  temps,  c'est  à  peine  si  dans  l'espace  de  vingt-deux  ans 
il  a  été  relevé  trois  observations  de  rupture  par  rétention  dans 
le  service  de  Necker.  Qu'il  y  ait  ou  non  rupture  de  la  vessie, 
la  rétention  d'urine  dans  ce  réservoir  suffit  par  elle-même 
pour  déterminer  la  mort.  Chez  le  cobaye  elle  survient  vers  la 
fin  du  2' jour  ou  dans  le  cours  du  3*  ;  chez  le  lapin  nous  Tavons 
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constatée  dans  les  mfimes  délais  ;  chez  le  chien  de  la  55*"  à  la 
TO""  heure  ;  une  fois  par  exception  elle  n'est  arrivée  que  le  S"*  jour 
à  la  113*  heure.  Nos  résultats  diffèrent  de  ceux  de  M.  Quin- 
quand  qui  a  vu  la  mort  ne  survenir  que  le  4"*  jour  chez  le  chien 
avec  des  phénomènes  urémiques,  et  exceptionnellement  le 
y  jour  après  la  rupture  de  la  vessie. 

Les  vomissements  s'observent  dès  le  lendemain  ou  le  sur- 
lendemain de  la  ligature  de  la  verge.  Ils  n'ont  pas  de  relation 
directe  avec  la  rupture  de  la  vessie,  mais  peuvent  la  favoriser! 
Il  nous  suffit  de  les  signaler,  ils  témoignent  de  Tinfluence  pré- 
coce exercée  par  les  troubles  fonctionnels  de  l'appareil  uri- 
naire  sur  les  voies  digestives. 

L'étude  de  la  température,  celle  de  laccumulation  de 
l'urée  dans  le  sang,  celle  de  la  diminution  des  échanges  orga- 
niques doit  retenir  notre  attention. 

Étude  de  la  température.  —  Dans  la  rétention  simple 
d'urine.,  sans  infection  de  l'appareil  urinaire,  la  température 
reste  à  la  normale  pendant  les  deux  premiers  jours,  puis 
elle  descend  jusqu'à  la  mort  (qui  a  lieu  dans  Thypothermie). 
Parfois  la  diminution  de  la  température  existe  déjà  dès  liî 
lendemain  de  l'opération. 

D'après  M.  Quinquaud  la  température  augmenterait  un  peu 
pendant  les  deux  premiers  jours  pour  diminuer  ensuite  jusqu'à 
la  mort. 

Tout  aiutre  est  le  tableau  lorsque  la  rétention  d'urine  est 
compliquée  d'infection  de  l'appareil  urinaire  :  alors  la  tempe 
rature  monte,  et  la  mort  a  lieu  dans  l'hyperlhermie. 

Que  le  lecteur  veuille  bien  comparer  les  deux  courbes  ci- 
jointes  (page  302)  : 

La  courbe  A  est  celle  d'un  chien  (n°  9)  ligaturé,  qui  vécut 
il<3  heures  :  dès  le  début  l'abaissement  de  la  température  a 
été  constaté  et  la  mort  est  survenue  dans  l'hypothermie  avec 
So**  de  température. 

La  courbe  B  indique  la  température  d'un  chien  (n*"  6)  mort 
d'infection  cinquante-sept  heures  après  la  ligature  de  la  verge. 
On  avait  injecté  dans  la  vessie  de  cet  animal  de  la  poudre  de 
charbon  avec  une  sonde  malpropre  contaminée  accidentellement 
dans  le  laboratoire  :  la  température  monta  dès  le  soir  même 
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et  ranimai  mourut  avec  près  de  itV.  Par  l'étude  des  cultures 
faites  avec  Turine  et  le  rein  de  cet  animal,  par  les  coupes  de 
ses  tissus,  nous  avons  pu  déterminer  que  Tinfection  était  due 
à  la  bactérie  pyogène,  nous  avons  trouvé  aussi  quelques 
rares  microcoques. 

Voici  encore  une  courbe  intéressante  et  bien  faite  pour 
prouver  et  Tinfluence  de  la  rétention  d'urine  sur  le  dévelop- 
pement de  Tinfection  urinaire,  et  la  nature  microbienne  de  cette 
riè\Te.  Elle  appartient  à  un  lapin  inoculé  accidentellement  dans 
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Lapin  N?^.  Courbe  G. 


les  mêmes  conditions  que  le  chien  dont  nous  venons  de  résumer 
l'observation.  Gomme  chez  le  chien  la  température  monta  vite 
au  delà  de  40**,  mais  à  ce  moment  la  ligature  de  la  verge  ayant 
été  défaite  et  la  rétention  ayant  ainsi  disparu,  la  température 
commence  à  tomber  pour  revenir  lentement  au  taux  normal. 
Si  le  retour  n'a  pas  été  brusque  dans  ce  cas,  cela  est  dû  à  ce 
que  rinfection  générale  ne  pouvait  cesser  qu  avec  l'élimination 
des  microbes  et  des  ptomaïnes  accumulés  dans  le  sang. 

Ces  expériences  montrent  bien  que  la  rétention  est  par  elle- 
même  apyrétique  et  que  l'élévation  de  la  température  est  due 
à  l'infection.  Sans  discuter  le  mécanisme  de  la  production 
de  la  fièvre,  rappelons  que  par  le  fait  de  la  rétention,  l'absorp- 
tion des  principes  infectieux  peut  se  faire  dans  la  vessie 
dépouillée  dans  certains  points  de  son  épithélium,  dans  les 
uretèi:cs,  les  bassinets  et  les  reins  qui  absorbent  à  l'état  normal. 
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Nous  avons  étudié  eu  outre  la  marche  de  la  température 
lorsque  Tinfection,  au  lieu  d'être  contemporaine  de  la  réten- 
tion, vient  se  développer  sur  une  rétention  préexistante. 

En  injectant  des  cultures  de  la  bactérie  pyogène  dans  une 
vessie  en  rétention  depuis  dix-huit  à  vingt-deux  heures  et  en 
maintenant  la  rétention,  nous  avons  vu  que  la  température  con- 
tinue à  descendre  comme  dans  les  cas  ordinaires  jusqu'au  mo- 
ment de  la  mort  qui  survient  bien  plus  rapidement  (vingt-trois 
à  trente-six  heures  chez  le  chien).  Ces  résultats  ont  été  obtenus 
chez  trois  chiens  en  injectant  1  centimètre  cube  de  culture  sur 
bouillon  de  la  bactérie  pyogène.  Lorsqu'on  injecte  une  plus 
grande  quantité  de  liquide  de  culture  on  peut  voir  trois  ou 
quatre  heures  après  une  légère  ascension  thermique  de  quatre 
à  huit  dixièmes  (un  chien,  un  lapin). 

Il  y  a  donc  une  difTérence  remarquable  entre  l'infection 
contemporaine  et  l'infection  surajoutée  à  une  rétention  pré- 
existante d'une  rétention.  Celle-ci  ne  modifie  pas  l'abaisse- 
ment de  température  déterminé  par  la  rétention  elle-même,  à 
moins  toutefois  que  la  quantité  de  microbes  inoculée  n'ait- été 
considérable.  On  peut  trouver  la  raison  de  ce  fait  d'un  côté 
dans  la  rapidité  de  la  mort  qui  peut  empêcher  le  développe- 
ment de  la  fièvre,  et  d'un  autre  côté  dans  l'empoisonnement 
préalable  de  l'organisme  par  les  produits  excrémentitiels  au 
moment  où  l'infection  survient. 

D'après  M.  le  professeur  Lépine,  le  rein  contiendrait  des 
substances  pyrétogènes,  capables  lorsqu'elles  sont  résorbées 
de  produire  une  élévation  de  température;  mais  M.  Lépine 
reconnaît  que  ces  substances  ne  sont  pas  résorbées  pendant  la 
rétention  d'urine.  Les  expériences  de  ce  savant  ne  peuvent 
donc  pas  être  opposées  aux  nôtres. 

Accumulation  d'urée  dans  le  sang;  diminution  des  échanges 
organiques.  —  Il  nous  reste  à  déterminer  que  dans  toutes  les 
altérations  anatomiques  et  dans  l'ensemble  des  troubles  fonc- 
tionnels que  nous  venons  de  décrire  il  ne  s  agit  pas  de  simples 
phénomènes  d'ordre  mécanique,  mais  que,  à  un  moment 
donné,  l'accumulation  dans  le  sang  dos  produits  excrémenti. 
tiels  ajoute  son  action  et  complique  le  tableau  symptomatique. 

Nous  avons  vu  que  la  sécrétion  rénale  diminue  en  quan- 
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tité  et  finit  par  s'arrêter;  nous  avons  déterminé  aussi  que 
Furine  sécrétée  dans  les  derniers  temps  est  plus  |)auvre  en 
urée.  Point  n'est  besoin  après  cela  de  longs  développements 
pour  attribuer  à  ce  que  Ton  appelle  l'urémie  le  rôle  qui  lui 
revient  dans  le  tableau  de  la  rétention  d'urine. 

Au  surplus,  par  la  constatation  directe,  M.  Quinquaud  a 
établi  dans  un  remarquable  travail  ce  que  nous  démontrons 
d'une  manière  indirecte.  Cet  auteur  a  vu  que  Turée  s  accumu- 
lait dans  le  sang  de  la  quarante-huitième  à  la  soixante-douzième 
heure  et  que  l'augmentation  de  l'urée  dans  le  sang  va  de 
16  milligrammes  à  145  et  de  2S  à  189  milligrammes  (chien). 
D'après  cet  auteur  la  dose  de  0,67  pour  1  000  serait  d'un  pro- 
nostic grave  chez  l'homme.  (Normalement  le  sang  contient  de 
0,142  à  0,177  d'urée  pour  1  000.) 

Nous  avons  eu  occasion  d'observer  récemment  avec  MM.  Fé- 
réol  et  Potain  un  malade  qui  prouve  bien  quelle  haute  dose 
d'urée  est  nécessaire  dans  le  sang  pour  produire  des  phéno- 
mènes graves.  Ce  malade  con^plètement  anurique  depuis  huit 
jours  (par  lithiase  rénale)  rendit  le  neuvième  jour,  en  vingt- 
quatre  heures,  10  litres  d'urine  contenant  ensemble  147  gram- 
mes d'urée  :  cette  énorme  polyurie  fut  le  seul  symptôme  déter- 
miné par  l'accumulation  de  l'urée. 

Signalons  encore  que,  d'après  M.  Quinquaud,  en  même 
temps  que  l'urée  s'accroît,  la  proportion  d*oxygène  dans  le 
sang  diminue  dans  la  rétention  d'urine.  L'exhalation  pulmo- 
naire d'acide  carbonique  diminue  à  partir  du  troisième  jour. 


Après  avoir  étudié  dans  leurs  détails  les  phénomènes  que 
l'expérimentation  nous  a  permis  de  constater,  il  n'est  pas  sans 
utilité  de  les  étudier  dans  leur  ensemble. 

Le  rôle  capital  de  la  distension  fixe  tout  d'abord  lattention. 
Nous  la  voyons  s  exercer  sur  la  vessie,  sur  les  uretères  et  les 
reins;  nous  constatons  qu'à  chacune  de  ses  étapes  et  qu'à  ses 
divers  degrés  correspondent  et  s  adaptent,  pour  ainsi  dire,  la 
série  des  troubles  fonctionnels  et  des  lésions  diverses  que 
nous  venons  d'étudier.  Ses  elîets  sont  mécaniques  et  dynami- 
ques. 
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La  pression  excentrique  à  laquelle  est  soumise  l'appareil 
urinaire  se  fait  sentir  jusque  dans  les  canalicules  du  rein  qu'elle 
dilate.  Sur  la  vessie  elle  dissocie  la  couche  musculaire,  pré- 
pare la  formation  des  saillies  irrégulières  connues  sous  le  nom 
de  colonnes,  elle  aplatît  Tépithélium  et  en  détermine  la  chute 
et  permet  à  l'absorption  de  s'exercer.  Elle  aboutit  à  l'amplia- 
tion  des  uretères  mais  ne  détermine  pas  la  forçure  de  leurs 
orifices  vésicaux.  C'est  qu'en  effet  elle  ne  peut  et  ne  doit  agir 
que  de  haut  au  bas.  D  abord  accumulée  dans  la  vessie,  l'urine 
ne  se  fait  place  dans  les  uretères  les  bassinets  les  calices,  que 
lorsque  l'excès  de  tension  l'empêche  de  continuer  à  trouver 
accès  dans  la  vessie.  Aussi,  ses  premiers  et  ses  principaux 
effets  portent-ils  sur  ce  réservoir,  elle  les  y  épuise  tout  d'abord. 

Le  premier  acte  de  la  rétention  est  vésical,  purement 
vésical.  Il  reste  ainsi  localisé,  tout  au  moins  pendant  les  pre- 
mières vingt-quatre  heures.  La  vessie  est  alors  dilatée  mais 
non  encore  très  tendue.  L'influence  qu'exerce  la  tension  s'étend 
au  delà  en  se  prolongeant,  une  première  étape  est  franchie.  Un 
deuxième  acte  s'accomplit.  Il  a  pour  théâtre  l'uretère,  les 
réservoirs  du  rein  et  même,  comme  nous  l'avons  vu,  les  canali- 
cules de  cet  organe.  Ce  simple  énoncé  montre  l'importance 
de  cette  phase  nouvelle,  qui  ne  s'accomplit  en  général  que  le 
second  ou  troisièinc»  jour. 

Une  de  ses  premières  conséquences  est  de  modifier  les  con- 
ditions physiques  qui  régissent  la  circulation  de  l'urine.  Le 
courant  descendant  est  amoindri,  puis  annihilé.  La  stase 
s'établit  de  l'orifice  uretéro-vésical,  jusque  dans  les  calices  et 
les  bassinets.  L'irrigation  continue  protectrice  des  uretères  a 
cessé.  Cette  suspension  de  tout  courant  normal  aboutit  à  la 
constitution  d'un  milieu  mort  où  des  particules  inertes  comme 
les  molécules  de  charbon  porphyrisé  pourront  sous  la  moindre 
impulsion  remonter  en  surnageant,  et  dans  lequel  des  orga- 
nismes doués  de  vitalité  pourront  évoluer  à  leur  gré,  prendre 
la  voie  uretérale  sans  que  le  courant  physiologique  contrarie 
leurs  pérégrinations.  Tout  courant  est  si  complètement  aboli 
par  l'excès  de  la  tension,  que  nous  avons  vu  l'urine  contenue 
dans  les  uretères  différer  absolument,  alors,  de  celle  que  ren- 
ferme la  vessie. 
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Non  moins  intéressants  sont  les  phénomènes  dynamiques 
•qui  se  produisent  sous  Tinfluence  delà  tension  de  la  Yeasie.Li' 
premier  en  date  et  Tun  des  plus  importants  est  la  congestion. 
La  circulation  interstitielle  est  en  effet  mécaniquement  gênée. 
La  stase  qui  se  fait  dans  le  contenu  de  Tappareil  urinaire,  va 
s'établir  dans  les  réseaux  capillaires,  elle  s'étendra  bientôt  aux 
plexus  veineux,  créant  de  la  sorte  des  intumescences  qui 
ajoutent  leurs  effets  à  ceux  que  détermine  le  gonflement 
hypertrophique  de  la  prostate.  Bientôt  la  congestion  capil- 
laire a  pris  de  telles  proportions  que  des  suffusions  sanguines 
interstitielles  intra-musculaires  et  sous-muqueuses  s'effec- 
tuent, que  des  raptus  se  produisent.  Aux  hémorrhagies  inter- 
stitielles s'ajoutent  des  hémorrhagies  cavitaires. 

Ici  encore  une  succession  régulière  s'observe  ;  il  y  a  des 
actes  séparés,  ils  sont  vésicaux,  uretéraux  et  rénaux.  Une  in- 
terversion se  produit,  il  est  vrai,  et  l'acte  rénal  est  en  réalité  le 
second  et  non  le  troisième.  On  voit,  en  effet,  avant  que  la 
distension  ait  gagné  les  portions  supérieures  de  l'appareil 
urinaire,  débuter  un  phénomène  qui  prendra  par  la  suite  une 
importance  de  premier  ordre.  Nous  voulons  parler  de  la 
congestion  rénale. 

Déjà  appréciable  chez  le  chien,  de  la  15'  à  la  20*'  heure,  la 
congestion  du  rein  ne  peut  alors  être  attribuée  à  des  influences 
purement  mécaniques.  Elles  sont  encore  trop  peu  agissantes. 
Il  faut  faire  intervenir  la  dilatation  neuro-paralytique  des 
vaisseaux  du  rein  et  reconnaître  qu'il  y  a  congestion  ré- 
flexe. 

L'obser\'ation  clinique  est  à  cet  égard  très  démonstrative 
et  l'on  ne  peut  méconnaître  l'influence  qu'exercent  sur  le 
rein  les  excitations  venues  de  la  vessie.  Dans  l'espèce,  nous 
en  aurons  de  nouveau  la  preuve  en  parlant  tout  à  l'heure  de 
la  polyurie. 

Nous  avons  vu  jusqu'à  quel  degré  pouvait  être  portée  la 
congestion  du  rein  et  de  l'uretère.  Le  rein  conserve  vis-à- 
vis  de  son  conduit  de  décharge  une  primauté  qui  se  traduit 
par  un  degré  de  lésions  plus  élevé.  Mais  la  vessie  garde  le  pre- 
mier rang.  C'est  dans  sa  cavité,  c'est  dans  l'épaisseur  de  ses 
parois  que  s'accusent  les  conséquences  les  plus  accentuées  de 
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Tétai  cougestif.  Néanmoins,  le  rein  dans  lequel  à  la  conges- 
tion réflexe  du  début  s'ajoute  la  congestion  mécanique  de  la 
tension  y  offre  aussi  des  lésions  de  grande  importance  que  la 
prolongation  de  la  rétention  rend  réellement  graves. 

Il  est  facile  de  se  rendre  compte  de  cette  influence  méca- 
nique par  la  gène  que  doit  produire  la  distension  des  cana- 
licules  urinifères  sur  le  double  réseau  capillaire  du  rein  dis- 
posé, on  le  sait,  en  système  porte.  Il  suffit  de  se  rappeler  que 
les  vaisseaux  sont  à  peine  soutenus  par  un  tissu  conjonctif 
si  délié  qu'on  a  pu  le  mettre  en  doute  et  qu'ils  sont  presque 
directement  juxtaposés  à  la  paroi  des  canalicules.  Les  capil- 
laires veineux  du  rein,  comme  ceux  de  bien  d'autres  organes 
(Ranvier),  présentent  à  leur  origine  une  ampoule  dont  le  cali- 
bre est  beaucoup  plus  considérable  que  celui  des  trois  ou 
quatre  capillaires  artériels  qui  viennent  sy  déverser.  Cette 
particularité  anatomique  est  bien  faite  pour  expliquer  comment 
le  sang,  arrivant  encore  avec  une  certaine  facilité  par  les  arté- 
rioles,  trouve  du  côté  des  veines  un  écoulement  difficile. 

Cette  stase  qui  s'établit  dans  les  capillaires  modifie  la  pres- 
sion sanguine  habituelle  de  la  circulation  rénale  ;  si  l'on  en 
rapproche  la  pression  anormale  exercée  dans  l'intérieur  des 
canalicules,  on  doit  conclure  que  les  phénomènes  d'osmose, 
dont  l'importance  est  considérable  pour  la  sécrétion  de  l'urine, 
ne  se  font  plus  que  dans  de  mauvaises  conditions. 

La  pression  trouble  la  fonction  rénale  sans  l'annihiler.  Elle 
peut  être  plus  directement  influencée  par  les  hémorrhagies 
intra-canalicul aires  et  la  desquamation  épithéliale.  Un  certain 
nombre  de  tubes  sont  ainsi  supprimés  ou  rendus  impropres 
à  leur  fonctionnement.  Ces  lésions  importantes  sont,  elles 
aussi,  en  raison  directe  de  la  durée  de  la  rétention.  Nous  avons 
vu  les  lésions  épilhéliales  aller  de  l'état  trouble  des  cellules  à 
la  desquamation  del'épilhélium  sécrétant  du  rein. 

Semblables  modifications  ne  peuvent  se  produire  sans 
avoir  pour  corollaire  des  modifications  dans  la  composition  des 
urines.  Nous  les  avons  constatées  et  les  avons  vues  surtout 
accusées  dans  l'urine  contenue  dans  leé  uretères,  c'est-à-dire 
dans  l'urine  sécrétée  le  plus  tardivement. 

Ce  n  est  pas  seulement  dans  sa  qualité  que  l'urine  est  mo- 


208  ï\   GUYON    ET  J.    ALBARRAN. 

difiée  pajr  la  prolongation  de  la  rétention.  Nous  avons  vu 
qu'elle  diminue  de  quantité.  Â  la  suractivité  fonctionnelle  du 
début,  succède  un  amoindrissement  dans  la  sécrétion,  et  le 
rein  est  si  bien  préparé  aux  défaillances  fonctionnelles  que 
certains  de  nos  animaux  ont  été  pris  d'oligurie  après  une 
déplétion  brusque  de  la  vessie  obtenue  par  la  ponction. 

Tout  est  donc  digne  de  remarque  dans  renchainement  des 
lésions  et  des  troubles  fonctionnels  que  détermine  la  réten- 
tion. Mais  au  point  de  vue  des  altérations  rénales,  nous  ne 
saurions  trop  insister  sur  la  rapidité  de  leur  apparition  et  de 
leur  évolution.  Sans  doute  nous  ne  pouvons  mettre  sur  le 
même  plan  les  conséquences  de  la  congestion  réflexe  du 
début  qui  aboutit  à  la  polyuric  et  celles  de  la  congestion 
mécanique  de  la  distension  qui  amoindrit  et  perturbe  la  fonc- 
tion rénale.  Mais  il  est  impossible  de  perdre  un  instant  de  vue 
que  dès  que  la  vessie  cesse  de  pouvoir  se  vider,  le  rein  est 
prochainement  menacé,  et  quïl  peut  être  gravement  atteint. 
Aussi,  sans  le  secours  de  l'infection,  la  rétention  détermine- 
t-ellela  mort  et  la  détermine -t-elle  par  le  rein,  dont  les  fonc- 
tions préservatrices  profondément  troublée^  livrent  Toi^a- 
uisme  aux  conséquences  des  intoxications  que  déterminent  les 
produits  excrémentitiels  dont  l'élimination  n'est  plus  assurée. 

Il  y  a  donc  intérêt  de  premier  ordre  à  combattre  de  bonne 
heure  la  rétention,  à  intervenir  lorsqu'elle  n'est  encore  que 
vésicale.  L'expérimentation  plus  peut-être  ({ue  la  clinique 
démontre  à  quel  point  s'impose  la  nécessité  de  promptement 
agir.  Rien  de  plus  instructif  à  cet  égard  que  ce  qui  se  passe  du 
côté  du  rein  après  les  premières  vingt-quatre  heures.  Et  c'est 
parce  qu'il  nous  a  semblé  que  l'on  ne  pouvait  trop  appuyer 
sur  semblables  démonstrations  que  nous  nous  y  sommes  au- 
tant arrêtés. 

Ce  ne  sont  pas'seulement  les  intérêts  immédiats  des  malades 
qui  peuvent  être  efficacement  servis  par  la  connaissance  des 
faits  que  nous  venons  d'exposer.  C'est  aussi  leur  avenir.  Il  est 
difficile  de  ne  pas  admettre  que  Texcitation  morbide  que  subit 
le  rein,  que  les  lésions  qui  s'y  constituent  en  si  peu  de  temps, 
soient  sans  lendemain.  Et  de  fait,  c'est  à  Toccasion  des  réten- 
tions que  s'affirment  ou  s'aggravent  souvent  les  lésions  ré- 
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nales.  Ici  intervient,  ilest  vrai,  Tinfection;  elle  intervient  si 
bien  qu'elle  a  été  jusqu'à  présent  en  quelque  sorte  la  règle 
en  clinique. 

Nous  savons  en  effet  à  quel  point  la  rétention  rend  l'appa- 
reil urinaire  accessible  dans  toutes  ses  parties  à  l'invasion 
microbienne.  Aussi  nous  est-il  difficile  de  nous  aider  de  l'ob- 
servation clinique  pour  faire  la  part  qui  revient  à  la  réten- 
tion aiguë  dans  l'évolution  des  lésions  rénales  cpi'elle  déter- 
mine. Mais  ce  que  l'observation  nous  permet  d'affirmer,  c'est 
que  plus  on  prend  soin  de  méthodiquement  évacuer  la  vessie, 
de  la  soustraire  à  la  tension,  et  mieux  on  préserve  les  malades. 
Même  chez  les  sujets  infectas,  le  moyen  le  plus  efficace  pour 
venir  au  secours  du  rein  est  d'assurer  le  fonctionnement  régu- 
li(M'  de  la  vessie. 

Nos  expériences  démontrent  encore  quelle  peut  être  Tin- 
fluence  de  la  suppression  de  la  tension  sur  le  fonctionnement 
ultérieur  de  la  vessie.  Nous  avons  exposé  dans  leur  détail  les 
modifications  anatomiques  que  prépare  la  distension.  La 
dissociation  des  éléments  musculaires  empêchera  l'unité  de 
contraction  si  nécessaire  au  fonctionnement  régulier  de  la 
vessie  et  que  ne  peuvent  remplacer  les  contractions  partielles, 
quelque  énergiques  qu'on  les  suppose. 

Mais  nous  l'avons  vu,  la  contractilité  elle-même  est  pro- 
chainement menacée.  Sans  revenir  sur  les  intéressantes  consta- 
tions faites  sur  le  réservoir  de  l'urine  et  sur  les  uretères,  nous 
ne  rappellerons  que  les  effets  si  décisifs  de  la  prolongation  de 
la  rétention  sur  leur  puissance  musculaire. 

Là  encore,  comme  dans  tout  ce  qui  se  rapporte  à  l'anatoniie 
et  à  la  physiologie  pathologique  de  la  rétention  aiguë  et  com- 
plète d'urine,  s'affirme  de  la  façon  la  plus  certaine  l'action  pré- 
pondérante de  la  distension. 

II 

ÉTUDE   CLINIQUE 

Nous  avons,  dès  le  début  de  ce  travail,  indiqué  en  les  énu- 
mérant  les  principaux  résultats  de  l'observation  clinique.  Ils 
nous  ont  servi  de  point  de  départ.  Grâce  à  l'expérimentation 
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il  nous  a  été  donné  de  fournir  la  preuve  de  Faction  exercée 
par  la  rétention,  de  montrer  qu'elle  était  productrice  de  lésions. 

C'était  notre  principal  objectif.  Nous  nous  bornerons 
maintenant  à  rapidement  résumer  les  résultats  de  nos  obser- 
vations; ils  établissent  la  concordance  des  faits  observés  dans 
les  salles  de  Necker  et  de  ceux  dont  Télude  a  été  poursuivie 
dans  notre  laboratoire.  (iCtte  concordance  est  telle  que  nous 
paraîtrons  nous  répéter  plus  d'une  fois. 

Nos  observations  ont  porté  sur  la  rétention  aiguë  et  sur  la 
rétention  chronique.  L'évolution  lentc^  de  cette  dernière  espèce, 
ses  deux  variétés  principales  que  caractérisent  la  réplétion 
sans  forte  tension  et  la  tension  iK)rtée  à  son  summum,  four- 
nissent des  données  particulièrement  importantes  que  Texpé- 
rimentation  ne  peut  reproduire.  La  durée  souvent  fort  longue 
de  l'observation  la  rend  particulièrement  démonstrative. 

Rétentions  chroniques.  —  Abandonnées  à  elles-mêmes,  ces 
rétentions  restentapy  ré  tiques  et  aseptiques  quelle  que  soit  leur 
durée.  Toujours  elles  déterminent  de  la  polyurie  et  des  trou- 
bles digestifs  complexes,  enfin  Tétat  congestif  est  des  plus 
accusés. 

La  fièvre  n'apparaît  pas  constamment  chez  ces  malades 
môme  lorsqu'ils  ont  été  infectés,  c'est  parmi  eux  que  l'on  ren- 
contre ces  cas  sur  lesquels  nous  avons  depuis  longtemps  attiré 
l'attention,  où  les  accidents  urinaires  évoluent  sans  tempéra- 
rature  et  se  terminent  en  hypothermie.  Mais  lorsque  la  fièvre 
se  montre,  c'est  toujours  après  une  intervention  faite  sans  pré- 
cautions antiseptiques. 

La  polyurie  qui  peut  s'élever  à  i  et  5  litres  n'est  pas  seule- 
ment altribuable  à  la  rétention,  il  y  a  en  eiïet  des  lésions  ré- 
nales qui  la  peuvent  expliquer*.  Néanmoins,  lorsque  les  mala- 
des ont  été  soumis  au  cathétérisnie  et  soustraits  aux  effets  de  la 
tension  intra-vésicale,  la  quantité  d'urine  est  toujours  singu- 
lièrement réduite  et  ramenée  dans  la  majeure  partie  des  cas  à 
la  normale.  Ces  malades  sont,  il  est  vrai,  débarrassés  de  la  soif. 


\.  Ces  lésions  rôualos  aseptiques  consisieiit  <lans  la  dilatation  des  canaîi- 
cules  et  de  la  capsule  de  Bowman,  tandis  que  les  épithéliums  sont  aplatis  et 
que  dans  le  tissu  conjonctif  on  peut  voir  seulement  nu  léger  œdème  et  dans  les 
périodes  avancées  une  légère  prolifération  sans  infiltration  embryonnaire. 
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dont  plusieurs  souffrent  beaucoup  et  ils  diminuent  la  quantité 
des  boissons.  Mais  tous  ne  sont  pas  polydypsiques  et  tous  sont 
polyuriques.  Nous  avons  vu,  dans  nos  expériences,  que  si  la 
tension  détermine  tout  d'abord  Taccpoissement  du  chiffre  des 
urines,  eUe  ne  tarde  pas  aie  faire  baisser.  Mais  chez  les  ani- 
maux ligaturés,  la  pression  n'est  jamais  amoindrie.  Chez  les 
malades  les  plus  distendus  elle  a  pour  correctif  le  regorge- 
ment qui  exonère  la  vessie  d'une  façon  presque  continue  tant 
ses  effets  se  renouvellent.  La  stase  n'est  pas  absolue,  et  c'est 
sans  nul  doute  à  cette  décompression  très  relative,  mais  sans 
cesse  renouvelée,  que  le  rein  doit  lajconservation  de  ses  fonc- 
tions. 

(ihez  ces  malades  le  rein  parait  même  être  en  état  de  suracti- 
vité. Au  point  de  vue  de  la  filtration  plus  abondante,  cela  n'est 
en  effet  pas  douteux  puisque  la  quantité  d'urine  est  dans  tous 
les  cas  augmentée.  Mais  au  point  de  vue  de  l'élimination  des 
matériaux  auxquels  le  rein  donne  passage,  il  nen  est  plus  de 
même.  Il  n'y  a  cependant  pas  une  diminution  notable  dans 
la  proportion  des  substances  excrétées.  Sans  doute,  pour  ne 
parler  que  de  l'urée,  son  chiffre  est  abaissé  ;  mais  si  l'on  rapporte 
les  quantités  observées  par  1  000  grammes  à  la  totalité  des  urines 
des  vingt-quatre  heures,  la  diminution  est  assez  peu  sensible, 
car  il  faut  tenir  compte  du  ralentissement  de  la  nutrition.  C'est 
sur  l'acide  uriquc  que  parait  se  faire  la  diminution  la  plus 
marquée.  De  recherches  faites  autrefois  dans  nos  salles  par 
Méhu  et  par  M.  Guignard,  il  résulte  qu'il  est  toujours  labo- 
rieux d'en  constater  la  présence  et  que  lorsqu'il  est  rencontré, 
son  chiffre  maximum  est  représenté  par  15  à  30  centigrammes 
dans  les  vingt-quatre  heures. 

Malgré  la  conservation  d'un  courant  uretéro-vésical  et  vé- 
sico-urétral,  un  milieu  stable  est  constitué  et  l'irrigation  des- 
cendante dont  l'expérimentation  nous  a  montré  Tinfluence  si 
nettement  préservatrice  ne  se  produit  que  dans  des  limites 
fort  restreintes.  Aussi,  les  conditions  de  réceptivité  à  l'invasion 
microbienne  sont-elles  établies  à  l'extrême.  Les  exemples  ne 
manquent  pas  d'infections  très  rapidement  mortelles  survenues 
à  la  suite  d'un  cathétérisme  pratiqué  en  apparence  dans  les 
conditions  les  plus  rassurantes. 
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L'état  congestif  ne  témoigne^  lui  aussi,  de  son  importance 
qu'à  propos  de  Tintervention  *  Contrairement  auxrétentionnistes 
aigus  et  complets,  les  distendus  à  rétention  incomplète  ne 
saignent  pas  spontanément,  mais  dans  aucun  autre  cas  il  n  est 
aussi  facile  de  provoquer  des  hématuries  et  de  leur  voir  revêtir 
une  allure  plus  grave.  On  peut  presque  les  provoquer  à  coup 
sûr.  Il  suffit  de  vider  rapidement  et  complètement  la  vessie. 
Et  comme  on  a  du  même  coup  évacué  les  bassinets  et  les 
uretères,  on  observe  à  l'autopsie,  qui  ne  se  fait  guère  attendre, 
des  hémorrhagies  dans  les  cavités  du  rein  et  même  dans  son 
parenchyme  ;  Ton  a  de  plus  sous  les  yeux  tous  les  témoignages 
anatomiques  de  la  congestion  la  plus  intense  de  la  vessie. 

Dans  les  rétentions  incomplètes  à  tension  faible  ou  mo- 
dérée, les  mêmes  phénomènes  sont  observés,  mais  à  des  degrés 
moindres.  C'est  un  point  vraiment  intéressant  et  probant  de 
l'influence  prépondérante  de  la  tension,  que  de  voir  cette  sub- 
ordination des  accidents  que  détermine  la  rétention  propor- 
tionnés au  degré  de  la  pression  intra-vésicale.  Ce  sont  des 
faits  que  l'observation  de  chaque  jour  permet  de  vérifier.  Et 
pour  ne  prendre  que  deux  exemples,  nous  rappellerons  que 
l'on  peut  et  que  l'on  doit  en  pareil  cas  vider  totalement  la 
vessie  dès  le  premier  cathétérisme.  Loin  de  trouver  un  incon- 
vénient dans  semblable  pratique,  on  ne  recueillera  qu'avan- 
tages. Dans  ces  conditions  encore  les  fautes  contre  l'antisepsie 
ne  sont  pas  aussi  certainement  et  surtout  aussi  prochaine- 
ment punies  que  lorsque  la  tension  est  poussée  à  son  maxi- 
mum. 

Cette  variété  de  rétentions  incomplètes  nous  fournit  encore 
l'occasion  d'observations  fort  curieuses  au  point  de  vue  de  la 
fièvre.  C'est  en  effet  chez  les  malades  de  cette  catégorie  qu  elle 
est  fréquemment  observée.  Nous  n'insisterons  pas  sur  les  cas 
où  la  fièvre  est  le  résultat  direct  de  l'intervention.  II  y  là  un 
fait  qui  s'impose  à  l'observateur  et  dont  la  pathogénie  ne  peut 
rester  douteuse;  mais  il  est  des  sujets  chez  lesquels  l'inter- 
vention ne  s'est  jamais  exercée  et  qui  cependant  sont  dans  un 
état  fébrile  souvent  fort  accusé  et  parfois  grave.  Il  en  est 
d'autres  qui  n'ont  pas  été  actuellement  l'objet  d'une  inter- 
vention, mais  qui  ont  autrefois  été  soumis  à  plus  ou  moins  de 
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ealhétérismés.  Chez  ces  malades  fébricitants  qui  n'ont  jamais 
^té  sondés  on  se  trouvera  souvent,  en  présence'  de  blennor- 
rhagiques,  quelquefois  dediathésiques  tels  que  les  tuberculeux, 
mais  surtout  de  blennorrhagiques.  Il  faut  d'autant  plus  être 
averti,  que  Tinfection  peut  être  récente  ou  ancienne.  Quoi  qu'il 
en  soit,  le  rôle  de  la  rétention  est  alors  des  plus  évidents.  Nous 
avons  publié  en  juin  1889  '  le  cas  d'un  blennorrhagique  de 
19  ans  admis  le  6  avril  précédent  pour  une  rétention  d'urine 
incom  plète  accompagnée  de  phénomènes  fébriles  graves  et  d'hé- 
maturie fort  prononcée.  Un  rétrécissement  rapidement  con^ 
stitué  avait  été  la  cause  de  la  rétention,  et  la  vessie  s'était 
infectée  depuis  qu'elle  ne  pouvait  plus  se  vider  complètement. 
La  tension  très  forte  déterminait  en  outre  la  congestion  hé^ 
maturique.L'urétrotomie pratiquée  d'urgencefit  cesser  immé- 
diatement la  perte  de  sang  et  permit  de  triompher  peu  à  peu 
de  la  fièvre.  Plusieurs  faits  de  notre  service  ont  fourni  la 
même  démonstration  au  point  de  vue  de  Tinfluence  de  la  dé- 
plétion  de  la  vessie  sur  la  cessation  des  phénomènes  fébriles, 
Il  en  est  d'anciennement  publiés.  Mais  nous  n'avions  pas  fait 
alors  la  part  de  l'infection.  Son  rôle  nous  fut  démontré  plus 
tard  par  l'observation,  et  l'expérimentation  nous  a  fourni  à  cet 
égard  les  renseignements  les  plus  explicites.  Aussi  faut-il, 
dans  tous  les  cas  où  la  fièvre  se  montre  chez  un  sujet  qui  ne 
vide  pas  sa  vessie,  assurer  son  évacuation  absolue. 

Le  cathétérisme  répété  et  souvent  même  l'évacuation  con- 
tinue par  la  sonde  à  demeure  sont  avant  tout  indiqués.  La 
preuve  de  l'heureuse  influence  de  cette  pratique  est  si  bien 
démontrée  que  c'est  une  règle  établie  dans  notre  service  de 
ne  jamais  hésiter  à  recourir  à  la  sonde  en  pareille  occurrence. 
Dans  un  cas  récent  où  des  accidents  fébriles  répétés  depuis 
près  d'un  mois  devenaient  menaçants  chez  un  malade  soigné 
d'ailleurs  avec  de  minutieuses  précautions  antiseptiques,  mais 
antérieurement  contaminé,  il  nous  a  suffi  de  conseiller  de 
multiplier  les  sondages  pour  obtenir  la  cessation  de  la  fièvre^. 


1.  Annales  des  maladies  des  org.  gén.  u?'m.,  juin  1889.  —  Physiologie  patho- 
logique de  la  rctontion  d'urine. 

2.  Chez  ce  malade  la  bactérie  pyogène  (bactérie  septique  de  Clado)  se  ren- 
contre encore  en  grande  quantité  dans  les  urinea  alors  qu'il  n'est  plus  fébrici- 
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Rien  ne  saurait  en  effet  remplacer  l'évacuation  suffisante 
d'un  réservoir  contaminé.  Sans  doute  les  lavages  antiseptiques 
ont  une  importance  que  la  pratique  affirme.  Mais  ils  demeurent 
insuffisants,  ils  peuvent  être  complètement  impuissants  si 
.  l'évacuation  répétée  ou  continue  ne  vient  pas  fournir  la  con- 
dition première  et  essentielle  de  la  préservation.  Ne  pus  souffrir 
de  stagnation  dans  une  vessie  infectée,  se  mettre  à  l'abri  de  la 
tension  même  passagère  qui  s'établit  forcément  lorsque  les 
sondages  sont  trop  espacés,  tels  sont  les  principes  essentiels 
qui  ressortent  de  l'étude  clinique  et  expérimentale  de  la  réten- 
tion envisagée  dans  ses  rapports  avec  l'état  fébrile. 

C'est  encore  chez  les  sujets  atteints  de  rétention  chronique 
incomplète  que  peuvent  être  bien  étudiés  les  troubles  diges- 
tifs que  compliquent  les  maladies  des  voies  urinaires.  Mais 
nous  avons  depuis  trop  longtemps  étudié  ce  sujet  dans  tous 
ses  détails,  pour  que  nous  croyons  utile  d'y  revenir. 

Rétention  aiguë.  —  Dans  la  rétention  aiguë,  l'observation 
clinique  permet  également  de  relever  l'apyrexie  et  l'évolu- 
tion aseptique  chez  les  sujets  non  contaminés  à  Tavance,  la 
fièvre  survenant  après  l'intervention,  la  poiyurie,  certains 
troubles  digestifs  et  la  congestion.  L'observation  est  plus  com- 
plexe au  point  de  vue  des  phénomènes  fébriles  dans  la  réten- 
tion aiguë.  On  pourrait  être  tenté  de  mettre  sur  le  compte  de 
la  douleur  très  vive,  de  l'agitation  extrême  qui  souvent  l'ac- 
compagne, les  ascensions  de  température.  Nous  ne  voudrions 
pas  nier  qu'elles  puissent  l'influencer.  Mais  ce  que  nous  avons 
maintes  fois  observé,  et  les  résultats  si  nets  de  l'expérimenta- 
tion rapprochés  de  ceux  non  moins  concluants  obtenus  pen- 
dant les  longues  périodes  de  la  rétention  chronique  aseptique, 
nous  autorisent  à  rattacher  à  l'infection  l'apparition  des  acci* 
dents  fébriles  de  la  rétention  aiguë.  L'état  douloureux  et 
l'agitation  excessive  n'ont  pas  fait  défaut  chez  nos  animaux. 
Nous  en  avons  à  dessein  fait  le  tableau. 

Nous  sommes  cependant  en  droit  d'affirmer  que  l'élévation 
de  température  n'a  reconnu  d'autre  cause  que  l'infection.  Il 

tant  depuis  longtemps.  Nous  observons  journellement  des  faits  semblables.  Ils 
démontrent  que  Tinfection  peut  persister  sans  déterminer  d'accidents  si  le 
cathétérisme  la  localise  à  la  vessie. 
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suffil  de  se  reporter  à  Texposé  des  résultats  fournis  par  nos 
expériences  pour  s'en  convaincre. 

Chez  rhomme  nous  en  avons  la  preuve  dans  une  double 
série  d'observations  cliniques.  En  premier  lieu  nous  nous 
sommes  à  diverses  reprises  assurés  que  les  urines  des  réten- 
tioniiistes  chroniques  apyrétiques  à  grande  distension  ne  cul- 
tivent pas,  qu'elles  ne  contiennent  aucun  micro-organisme  ; 
constatation  importante,  car  de  tous  les  urinaires  ce  sont  ces 
malades  qui  subissent  à  un  plus  haut  degré  les  effets  de  la 
contamination.  En  second  lieu,  et  par  opposition  à  cette  pre- 
mière série  de  faits  nous  n'avons  jamais  observé  un  urinaire 
fébricitant  dont  les  urines  ne  contiennent  pas  de  micro-orga- 
nismes. 

Dans  les  cas  de  rétention  aiguë  les  accidents  infectieux 
peuvent  être  moins  à  redouter,  et  il  ne  sera  douteux  pour  per- 
sonne qu'un  bien  grand  nombre  de  malades  ont  échappé  à  ses 
conséquences.  La  pratique  du  cathétérisme  aseptique  est  en^ 
core  l'exception,  et  peu  nombreux  sont  en  définitive  les  sujets 
qui  meurent  infectés  à  la  suite  d'une  évacuation  plus  ou 
moins  septique  faite  dans  un  cas  de  rétention  aiguë.  Les  ré- 
sultats de  l'inoculation  de  la  vessie  seront  d'ailleurs  d'autant 
moins  à  craindre  que  le  cathétérisme  aura  été  plus  régulière- 
ment répété,  que  Ton  aura  agi  de  façon  à  ne  plus  permettre  à 
la  tension  de  se  reproduire.  Et  cette  raison  s'ajoute  à  beaucoup 
d'autres  pour  recommander  de  ne  pas  tomber  dans  Terreur 
commune  qui  consiste  à  éloigner  autant  que  possible  la  répé- 
tition du  sondage.  Mais,  alors  même  que  l'on  agirait  de  façon 
à  mettre  en  œuvre  cette  condition  préservatrice,  elle  pourrait 
être  impuissante  à  mettre  à  l'abri  le  malade  infecté  par  le  ca- 
thétérisme initial.  L'expérimentation  nous  a  en  effet  démontré 
les  conséquences  anatomiques  et  physiologiques  de  la  prolon- 
gation de  la  rétention  complète  aiguë.  Il  est  facile  de  com- 
prendre quelle  serait  la  gravité  d'un  cathétérisme  septique 
pratiqué  dans  un  cas  où  la  retenue  de  l'urine  dépasserait 
vingt-quatre  heures.  Or  il  n'est  pas  rare  que  les  malades  ne 
soient  secourus  qu'après  ce  délai.  Les  enseignements  de  l'expé- 
rimentation sont  trop  formels  pour  que  Ton  puisse  arguer  de 
faits  où  l'immunité  a  été  acquise  malgré  des  négligences  d'an- 
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iisepsie.  Il  faut  poser  en  règle  qu'elle  est  aussi  exigible  dans 
les  cas  aigus  que  dans  les  cas  chroniques  avec  distension. 

La  polyurie  dans  la  rétention  aiguë  succède  habituellement 
aux  premières  évacuations.  Elle  est  peu  prononcée.  Nous  ne 
voulons  pas  entrer  dans  la  discussion  pathogéniquc  de  ce  phé- 
nomène, nous  Tavons  autrefois  abordée  ',  Nous  ne  voulons 
retenir  qu'un  fait;  c'est  que  la  suractivité  fonctionnelle  du 
rein  mise  en  jeu  par  le  réflexe  vésical  nous  parait  seule  per- 
mettre Texplicalion  physiologique  de  ce  phénomène.  Sans 
insister,  nous  nous  bornerons  à  rapporter  une  observation  ré* 
cemment  recueillie  dans  des  conditions  qui  la  rendent  nette- 
ment démonstrative.  Il  s'agit  d'un  jeune  blemiorrhagique  de 
28  ans  absolument  indemne  de  tout  passé  iirinaire  qui  fut 
atteint  de  rétention  aiguë  sous  l'influence  d  un  abcès  de  la 
prostate.  La  rétention  datait  de  quarante-huit  heures.  Dans 
les  vingt-quatre  heures  qui  suivirent  le  premier  calhétérisme  la 
quantité  d'urine  fut  de  3"*  ,280  :  le  lendemain  il  y  en  avait  près 
de  3  litres,  et  5  jours  après  ou  mesurait  encore  2  litres  en  vingt- 
quatre  heures.  Ce  malade  ne  pouvait  cependant  être  accusé  à 
aucun  degré  d'avoir  les  reins  malades.  Il  faut  en  effet,  pour 
faire  le  départ  de  l'influence  de  la  rétention,  observer  des  cas 
semblables  à  celui-ci,  ils  ne  peuvent  prêter  à  la  discussion. 
Aussi  ne  citons-nous  pas  les  cas  nombreux  où  nous  avons 
constaté  cette  même  augmentation  temporaire  chez  des  pro- 
statiques atteints  de  rétention  uiguë.  Nous  devons  cependant 
remarquer  que  la  diminution  progressive  nettement  constatée 
plaide  manifestement  en  faveur  de  l'action  de  la  rétention  sur 
le  rein.  Cette  influence  du  réflexe  vésico-rénal  est  rendue  trop 
évidente  par  nombre  de  faits  d'observation  journalière  pour 
que  nous  ne  croyions  pas  devoir  l'accepter  également  pour  les 
cas  que  nous  signalons. 

Nous  serions  incomplets  si  nous  ne  disions  que  des  modi- 
flcations  qualitatives  de  l'urine  peuvent  être  observées  dans 
les  rétentions  aiguës.  L'intérêt  de  ces  recherches  nous  parait 
surtout  démontrable  au  point  de  vue  de  la  congestion,  dont 
nous  avons  maintenant  à  faire  l'étude. 

-    \.  Leçons  cliniques tZ^èdït.,^.  h2A, 
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La  congestion  s'étend  à  tout  l'appareil,  et  il  est  facile  de  le 
constater  cliniqueraent.  Du  côté  de  la  vessie,  elle  ne  se  pré* 
sente  pas  suivant  le  même  mode  que  dans  la  rétention  chro* 
nique,  car  elle  précède  le  cathétérisme  et  en  est  rarement  la 
conséquence.  Habituellement,  l'état  congestif  ne  s'affirme  que 
par  le  mélange  du  sang  à  l'urine.  Si  la  rétention  a  duré  plus 
de  vingt-quatre  ou  trente-six  heures,  ou  si  la  distension  a  été  ra- 
pidement menée  à  l'extrême,  comme  il  arrive  aux  ivrognes 
souvent  pris  d'impossibilité  de  pisser  après  boire,  le  liquide  qui 
s'échappe  par  la  sonde  est  brunâtre  et  sa  coloration  n'aug- 
mente pas  à  la  fin  de  l'évacuation.  Il  se  peut  cependant  qu'une 
évacuation  rapide  et  brusque  détermine,  comme  dans  la  réten- 
tion chronique  avec  distension,  un  saignement  terminal,  et 
que  le  cathétérisme  devienne  de  la  sorte  l'occasion  d'une  im- 
portante hématurie.  Dans  l'atlas  des  maladies  des  voies  uri- 
naires^  ont  été  dessinées  deux  pièces  très  démonstratives  au 
point  de  vue  de  l'intensité  de  la  congestion  de  la  vessie  et  de 
rhématurie  qui  succède  à  l'évacuation  totale  et  rapide.  Elle 
peut,  au  contraire,  s'établir  d'une  façon  sérieuse  sous  l'influence 
de  la  distension  et  disparaître,  grâce  à  des  évacuations  mé- 
thodiques. 

Nous  avons  observé,  il  y  a  deux  ans,  un  homme  âgé  qui 
fut  pris  d'hématurie  dans  une  rétention  aiguë  incomplète  et 
qui,  depuis  Tévacuation,  est  resté  entièrement  indemne  à  la 
condition  de  continuer  â  n'uriner  que  par  l'intermédiaire  de 
la  sonde.  Il  est  cependant  fort  rare  que  l'hématurie  ait  une 
grande  abondance,  mais  rien  n'est  plus  fréquent  que  de  la 
rencontrer  à  un  faible  degré  dans  les  cas  aigus,  lorsque  les 
malades  sont  tardivement  sondés. 

La  congestion  rénale  peut  être  appréciée  par  l'augmenta- 
tion de  volume  du  rein  et  par  l'examen  des  urines. 

Nous  avons  déterminé  expérimentalement  que  l'augmen- 
tation du  volume  du  rein  produite  par  la  congestion  peut 
^  aller  à  plus  d'un  sixième  de  son  volume.  Le  ballottement  rénal 
permet  de  constater  cliniquement  qu'il  en  est  de  même  chez 
les  malades.  Nous  observions  récemment,  à  la  salle  Civiale,  un 

i.  Atlas,  pi.  XLetXUII. 
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homme  entré  avec  une  rétention  aiguë  survenue  sous  Tin- 
fluence  d'une  carcinose  prostato-peivienne  diffuse.  La  vessie, 
très  distendue,  dépassait  ^ombiIic^  Les  deux  reins  pouvaient 
être  sentis  par  le  ballottement  et,  depuis  que  le  malade  est 
soumis  à  des  évacuations  régulières,  ils  ne  peuvent  être  re- 
connus par  les  recherches  les  plus  attentives.  Nous  avons 
maintes  fois  fait  les  mêmes  observations  et,  en  particulier, 
chez  un  malade  de  la  ville  qui  eut  à  deux  reprises,  après  une 
seconde  distension,  la  même  augmentation  de  volume.  Elle 
cessa  d'être  appréciable  lorsque  ses  deux  rétentions  eurent  été 
convenablement  traitées.  La  congestion  rénale  s'affirme  en- 
core par  des  douleurs  spontanées  que  la  pression,  exercée  direc- 
tement sur  le  rein,  augmente  sensiblement.  On  pourrait,  en 
pareille  occurrence,  croire  à  une  néphrite,  si  Ton  n'était  pré- 
venu de  la  possibilité  du  fait  sous  la  seule  influence  congestive. 

L'examen  des  urines  permet,  dans  quelques  cas,  de  recon- 
naître la  présence  de  cylindres  hëmatiques  qui  représentent 
exactement  le  moulage  des  canalicules  rénaux.  Nous  les  avons 
observés  dans  trois  cas  de  rétention  aiguë  chez  des  prosta- 
tiques, sur  sept  examens  pratiqués  dans  ce  but.  Nous  les 
avons  également  rencontrés  dans  le  cas  de  rétention  par  pro- 
statite  aiguë  dont  nous  avons  parlé  à  propos  de  la  polyurie.  La 
congestion  rénale  intense  est  donc  relativement  fréquente  ;  il 
est  permis  de  penser  que  le  rein  participe  à  la  production  des 
hématuries  provoquées  par  la  rétention  d'urine  aiguë  com- 
plète lorsqu'elle  est  prolongée.  L'analyse  anatomique  des 
urines  nous  a  permis  d'y  rencontrer  aussi  des  globules  rouges, 
des  leucocytes,  des  cellules  vésicales  du  bassinet  et  de  Turetère 
et  quelques  cylindres  épithéliaux. 

La  congestion  de  la  prostate  est  tout  aussi  évidente  ;  deux 
faits  fréquemment,  presque  habituellement  observés,  la  dé- 
montrent. 


4.  Chez  ce  malade  les  deux  membres  inférieurs  étaient  fortement  œdéma- 
teux et  cessèrent  de  Tétre  à  la  suite  de  l'évacuation.  Nous  avons  observé  le 
même  fait,  un  œdème  double  chez  un  malade  de  la  ville  et  chez  un  troisième 
un  œdème  unilatéral  énorme  à  gauche.  L'évacuation  fit  disparaître  rapidement 
le  gonflement.  Bien  que  la  phlébite  soit  possible  dans  certains  cas,  il  n'est 
pas  douteux  que  la  compression  suffise  pour  déterminer  un  œdème  considé- 
rable. 
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On  sait  avec  quelle  facilité  on  fait  saigner  la  prostate.  Un 
écoulement  sanguin  abondant  peut  suivre  parfois  le  cathété- 
risme  le  mieux  conduit.  Pour  peu  qu'il  soit  contondant  et, 
à  plus  forte  raison,  s'il  est  l'occasion  d'une  blessure,  l'bémor- 
rhagie  est  abondante  et  durable. 

La  congestion  de  la  prostate  s'observe  en  particulier  dans 
les  attaques  de  rétention  aiguë  ;  elle  peut  aussi  se  rencontrer 
chez  des  malades  depuis  longtemps  habitués  à  vider  leur  vessie. 
Nous  avons  donné  des  soins  récemment  à  un  prostatique  que 
nous  avions  autrefois  opéré  de  la  pierre  et  qui,  depuis  trois 
ans,  recourait  à  la  sonde.  L'hématurie,  provoquée  par  un  pas* 
sage  difficile,  se  renouvela  avec  une  intensité  telle,  lorsque 
nous  pratiquâmes  le  cathétérisme,  que  nous  fûmes  obligés  de 
laisser  la  sonde  à  demeure.  L'accident  se  renouvela  à  diverses 
reprises,  malgré  la  facilité  et  la  douceur  de  l'introduction,  si 
bien  qu'il  fallut  se  résigner  à  faire  porter  l'instrument  à  de- 
meure pendant  trois  [semaines.  Tous  les  chirurgiens  savent 
que,  dans  la  rétention  aiguë,  c'est  lors  du  premier  cathétérisme 
que  se  rencontrent  les  principales  difficultés.  On  avait  failli 
ne  pas  réussir  tout  d'abord  ;  on  passe  ensuite  avec  la  plus 
grande  facilité.  L'influence  de  F  intermittence  congestive  de 
la  prostate  devient  surtout  évidente  dans  les  cas  où  l'on  est 
conduit  à  pratiquer  la  ponction  de  la  vessie.  Sous  l'influence 
de  la  détente  ainsi  obtenue,  les  essais,  tout  à  l'heure  infnic- 
tueux,  sont  couronnés  de  succès.  Nous  n'insisterons  pas  sur 
ces  faits  bien  connus,  et  nous  terminerons  en  signalant  les 
effets  de  latension  de  la  vessie  sur  la  musculature  de  cet  organe. 

La  contractilité  est,  nous  l'avons  vu  de  la  façon  la  plus 
frappante  dans  nos  expériences,  amoindrie  par  la  pression 
intra-vésicale  ;  elle  peut  être  même  complètement  abolie  aussi 
bien  dans  la  vessie  que  dans  les  uretères.  Il  nous  a  été  facile 
de  démontrer  que  l'altération  de  la  puissance  du  muscle  vésical 
était  en  rapport  direct  avec  le  degré  et  la  durée  de  la  rétention, 
en  d'autres  termes  avec  le  plus  ou  moins  de  tension.  En  cli- 
nique ces  faits  intéressants  sont  aussi  observés.  Sans  parler  de 
la  dissociation  de  la  couche  musculaire  et  en  ne  tenant 
compte  que  des  effets  prochains  d'une  rétention  complète  et 
quelque  peu  prolongée,  il  est  facile  de  s'assurer  des  modifica- 
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tioiis  physiologiques  que  lui  fait  subir  la  distension.  Nous 
avons  maintes  fois  observé  à  ce  point  de  vue  des  sujets  jeunes 
atteints  de  rétention  à  la  suite  de  prostatite  aiguë.  Ce  sont  en 
effet  les  cas  où  le  muscle  vésical  n'a  subi  aucune  modification^ 
chez  les  rétrécis  il  a  bénéficié  de  l'hypertrophie  compensa* 
trico,  chez  les  prostatiques  Tartério-sclérose  a  déjà  fait  son 
œuvre.  Toujours,  nous  avons  constaté  que  Turine,  qui  s  échap- 
pait tout  d'abord  avec  assez  de  force,  ne  s'écoulait  bientôt 
qu'en  retombant  presque  directement  dans  le  vase.  L'éléva- 
tion de  l'instrument  au-dessus  de  l'horizontale  suffisait  pour 
interrompre  presque  complètement  l'écoulement.  Il  fallait 
faire  appel  à  la  contraction  des  muscles  de  l'abdomen  ou  à  la 
pression  hypogastrique  pour  arriver  à  l'évacuation  totale.  Ces 
phénomènes  ne  sont  que  passagers  chez  les  sujets  jeunes 
et  en  particulier  chez  les  rétrécis.  Mais  ils  sont  durables  chez 
les  prostatiques,  et  l'on  sait  que  l'absence  de  contraction  suffi- 
sante peut  devenir  définitive.  Sans  chercher  ici  la  part  qu'il 
convient  de  faire  à  l'hypertrophie  de  la  prostate  et  à  l'inertie 
vésicale  pour  expliquer  la  rétention  d'urine  chez  les  sujets 
ftgés,  nous  devons  insister  sur  les  effets  si  évidents  de  la  dis- 
tension et  sur  leurs  conséquences.  Il  est  de  toute  évidence 
que  pour  venir  efficacement  au  secours  du  muscle  vésical  il 
faut  avant  tout  le  soustraire  à  l'influence  qui  empêche  la  con- 
fractilité  d'entrer  en  jeu.  Il  faut  évacuer  au  plus  tôt  et  réitérer 
aussi  souvent  que  nécessaire  l'emploi  de  la  sonde. 

Faire  cesser  la  tension  de  la  vessie  et  l'empêcher  de  se  re- 
produire, telle  est  en  effet  la  formule  pratique  qui  se  dégage 
des  faits  que  nous  venons  d'exposer.  En  s'y  conformant  on  ne 
satisfait  pas  à  toutes  les  indications  du  traitement  de  la  réten- 
tion, mais  on  remplit  la  plus  importante.  On  obéit  à  une  idée 
directrice  qui  assure  l'application  méthodique  et  efficace  de 
tous  les  préceptes  qui  découlent  de  l'étude  de  l'anatomie  et  de 
la  physiologie  pathologiques  de  la  rétention  d'urine. 
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LEGENDE  DE  LA  PLANCHE  IV 

Fig.  4. 
Coupe  do  la  vessie  (chien). 

1.  Épilhélium  détaché. 

2.  Hémorrhagie  dans  le  tissu  sous-mnqueux. 

3.  Faisceaux  musculaires  dissociés  par  le  sang. 

4.  Hémorrhagie  intramusculaire. 

Fig.  2. 

Ooiipe  au  niveau  du  collet  du  bassinet  (chien). 

1.  Épithélium. 

2.  Desquamation  totale  do  Tépithélium. 

3.  Cellules  basalos  allongées  encore  adhérentes. 

4.  Faisceaux  conjonctifs  de  la  sous-muqueuse  dissociés  par  le  sang. 

5.  Couche  musculaire. 

Fig.  3. 

Coupe  d'une  portion  eccliymotique  de  la  substance  corticale  du  roin  (rhicn\ 

1.  Hémorrhagie  sous-capsulairo. 

2.  Hémorrhagie  intertubulaire. 

3.  Hémorrhagie  intratnbulaire. 

4.  Épanchemont  de  sang  intragloméralairc. 

5.  Tube  dilaté. 

Fig.  4. 
Canalicules  dilatés  (chien). 

1.  Épithélium  f^renu;  les  cellules  ne  sont  plus  limitées,  on  voit  quelques  noyaux 
entre  les  granulations  protoplasmiques. 

2.  Tis;8u  conjonctif  sain. 

Fig.  5. 
Cylindre  épithélial  (chien;. 

Fig.  6. 
Cylindre  épitliêlial  contenant  du  sang  dans  sa  lumière  centrale  (chien  . 

Fig.  7. 
Cylindre  hématique  (homme). 
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RËCHBHCHB|S   BIOLOGIQUES 

SUR   LE   CHAMPIGNON   DU    MUGUET 

(deuxiâmb  mbmoirb) 

Par  MM.  G«orges  LINOSSIBR  ot  Gabriel  ROUX 


I.  —  Conditions  dk  variabilité  de  la  forme  du  muguet. 

Les  quelques  tentatives  faites  avant  nos  recherches  pour 
rattacher  les  variations  morphologiques  du  muguet  aux  con- 
ditions physiques  ou  chimiques  de  son  développement  n'avaient 
mis  en  lumière  que  quelques  faits  particuliers,  tels  que  Tin- 
fluence  de  la  température  (Plaut),  de  l'état  solide  ou  liquide  du 
milieu  (Plaut,  Audry).  Les  lois  générales,  essentielles  de  ces 
variations  restaient  inconnues.  Nos  expériences  nous  ont  per- 
mis de  les  déterminer  d'une  manière  assez  certaine  pour 
pouvoir  prédire  à  coup  sûr  quelle  forme  affectera  le  muguet 
dans  un  milieu  quelconque,  de  composition  chimique  définie, 
et  dans  des  conditions  physiques  bien  déterminées. 

Les  cultures  sur  milieux  solides  se  prêtent  peu  à  de  telles 
recherches.  Le  muguet  s^  développe  &  peu  près  exclusivement 
sous  sa  forme  levure  et  y  présente  une  indifférence  remar- 
quable vis-à-vis  des  conditions  qui  provoquent  le  plus  facile- 
ment, dans  un  milieu  liquide,  sa  filamentisation.M.Gh.  Audry 
a  avec  raison  attiré  l'attention  sur  cette  influence  de  l'état 
physique  du  substratum,  mais  il  a  eu  le  tort  de  lui  attribuer 
une  importance  trop  exclusive,  concluant  de  ses  recherches 
que  le  muguet  n'est  filamenteux  que  dans  les  milieux  liquides, 
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et  que  la  forme  levure  exclusive  est  spéciale  aux  terrains  de 
culture  solides. 

A  la  vérité,  la  forme  globulo-filamenteuse  est  rare  sur  les 
milieux  solides  ;  toutefois  on  rencontre  assez  constamment  de 
courts  filaments  sur  la  carotte  et  la  pomme  de  terre  au  début 
de  la  végétation  et  une  forme  globulo-filamenteuse  très  com- 
pliquée sur  le  melon  et  dans  la  substance  corticale  des  reins 
des  lapins  atteints  de  mycose  muguétique.  Par  contre,  il  est 
absolument  inexact  que  la  forme  levure  exclusive  soit  incom- 
patible avec  Tétat  liquide  du  milieu,  et  nous  aurons,  dans  le 
cours  de  ce  travail,  l'occasion  de  citer  de  nombreux  liquides 
où  il  ne  se  développe  que  des  formes  levures  sans  traces  de 
filaments. 

Ces  réserves  faites  sur  l'absolutisme  exagéré  des  conclu- 
sions de  M.  Ch.  Audry,  nous  pouvons  apporter  une  preuve 
nouvelle  du  peu  de  sensibilité  que  présente  le  muguet  aux 
influences  filamentisantes  dans  ses  cultures  sur  terrain  so- 
lide. 

C'est  ce  tableau,  dans  lequel  sont  résumées  quelques  expé- 
riences de  culture  faites  sur  le  même  substratum  alimentaire 
dans  les  les  deux  états  liquide  et  solide. 

Tableau  I. 


A    L'ÉTAT    SOLIDE 

A    L'ÉTAT    LIQUIDE 

(sue,  PÉCOCTIOK) 

Tomate  crue.  .  .   . 
Carotte  cuite  .  .  . 

Citron  cru 

Forme  levure  exclusive. 
Forme  levure  presque  exclu- 
sive. 
Forme  levure  exclusive. 

Quelques  filaments. 

Filaments  assez  abondants,  sur- 
tout au  début. 

Filaments  assez  nombreux  très 
minces. 

Nous  avons  donc  renoncé  d'une  manière  absolue,  dans 
l'étude  des  variations  morphologiques  du  muguet,  aux  cultures 
sur  milieux  solides,  et  les  conclusion  s  que  l'on  va  lire  résultent 
d'expériences  faites  dans  des  bouillons  de  composition  chi- 
mique absolument  définie. 

L'influence  la  plus  intéressante,  en  cette  matière,  est  celle 
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de  l'aliment  aux  dépens  duquel  se  développe  le  muguet.  Cette 
influence  —  toutes  autres  actions  perturbatrices  étant  mo- 
mentanément écartées  —  peut  s'exprimer  dans  une  loi  très 
simple  : 

Da7is  les  cultures  de  muguet  la  complication  de  la  forme 
croît  avec  le  poids  moléculaire  de  l'aliment. 
€)    ^  En  d'autres  termes,  plus  la  structure  mo- 

C     \J       léculaire  de  Taliment  se  complique,  plus  le 
Q^         muguet  a  de  la  tendance  à  prendre  la  forme 
pÇ)    0  globulo-filamenteuse,  plus  les  filaments  de- 

0     r^€>i       viennent  longs  et  grêles. 
©    «   CC^  '  Cette  loi  remarquable  résulte  clairement 

Fig.  1.  des  expériences  suivantes  : 

Du  liquide  minéral^  additionné  d'un  mil- 
lième de  sulfate  d'ammonium  est  réparti  entre  divers  bal- 
lons. Dans  chacun  d'eux  on  ajoute  un  aliment  hydrocarboné 
différent,  on  stérilise,  on  ensemence  avec  du  muguet,  et  on 
porte  à  Fétuve  à  30*-35°.  Quelques  jours 
après  on  examine  les  récoltes  :  q        ^ 

Si  l'aliment  hydrocarboné  est  l'alcool      \v  HOW 
C*fl«0,  la  glycérine  C'H•0^  le  lactate  de       \v  V 
sodium  C'fPNaO*,  le   glucose  C'H»»0',  la 
mannile  C"H**0®,  ou  toute  autre  substance  à 
poids  moléculaire  peu  élevé,  il  ne  se  déve- 
loppe que  des  formes  levures  (fig.  1). 

Si  c'est  le  saccharose  C"H"0",  il  ap- 
paraît   des   filaments,    courts    et    trapus,  ^'^e-  2- 
quand  la  quantité  de  saccharose  est  faible, 
plus  grêles  et  allongés  quand  elle  est  abondante  (fig.  2). 

Si  c'est  la  dextrine,la  gomme  arabique,  dont  le  poids  mo- 
léculaire indéterminé  est  du  moins  sûrement  plus  élevé  que 
celui  du  saccharose,  les  filaments  deviennent  plus  grêles  et 

1,  Nous  désignerons  sous  ce  nom,  pour  simplifier  notre  exposé,  dans  tout  le 
cours  de  co  travail  le  mélange  suivant  : 

Eau. 1000 

Phosphate  do  potassium 0,75 

Sulfate  do  magnésium 0,05 

Sulfate  ferreux. ,   .- , 0,08 

Sulfate  de  «inc 0,02 

Sificate  de  sodium traces 


(  V 
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enchevêtrés,  et  constituent  parfois  d'énormes  bouquets  aux^- 
quels  sont  appendues  des  formes  levures  (iig.  3). 

Cette  même  variation  progressive  de  la  forme  se  manifeste 
quand  on  maintient  constante  dans  plusieurs  milieux  de  cul* 
ture  la  nature  de  l'aliment  hydrocarboné,  en  ne  faisant  varier 
que  Taliment  azoté. 

Ainsi,  nous  venons  de  voir  que,  dans  du  liquide  minéral 
additionné  d'un   millième  de    sulfate    d'ammonium  et    de 


rii?.    3. 


3  p,  100  de  glucose,  la  forme  levure  se  développe  seule.  Si 
dans  un  tel  liquide  on  substitue  au  sulfate  d'ammonium,  ali* 
ment  très  simple,  de  l'albumine  dont  le  poids  moléculaire  est 
très  élevé,  la  forme  globulo-filamenteuse,  plus  ou  moins 
compliquée,  se  substitue  à  la  forme  levure  (fig.  4). 

Les  figures  1,  S,  3  et  4  donnent  une  idée  exacte  de  cette 
remarquable  relation  qui  lie  la  forme  du  muguet  au  poids 
moléculaire  de  ses  aliments.  Il  ressort  en  outre  de  l'examen 
de  ces  figures  une  conclusion  d'un  certain  intérêt  :  c'est  que  le 
muguet,  avant  tout  destructeur  d'hydrocarbonés,  se  montre 
bien  plus  sensible  aux  variations  de  poids  moléculaires  dans 
cet  ordre  d'aliments,  qu'aux  variations  analogues  dans  son 
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alimentation  azotée.  Ainsi  il  y  a  beaucoup  plus  de  différence 
au  point  de  vue  de  la  longueur  et  de  la  gracilité  des  ftUments 
entre  les  figures  1  et  3  qu'entre  les  figures  1  et  4,etpourta&t 
il  y  a  incomparablement  moins  de  différence  au  point  de  vue 
de  la  complication  chimique  entre  le  glu- 
cose et  la  dextrine,  qu'entre  les  sels  am- 
moniacaux et  l'albumine. 

Cette  sensibilité  plus  grande  du  muguet 
aux  variations  de  l'alimentation  hydrocar- 
bonée peut  se  mettre  en  évidence  d'une 
autre  manière.  Nous  avons  obtenu,  en 
utilisant  Talbumine  comme  aliment  azoté, 
une  récolte  où  dominait  la  forme  repré- 
sentée par  la  figure  4,  c'est-à-dire  des 
filaments  courts  et  râblés. 
Employons  au  contraire  cette  môme  albumine  comme  ali- 
ment hydrocarboné,  et,  pour  ce  faire,  semons  le  muguet  dans 
du  liquide  minéral  additionné  de  sulfate  d'ammonium  et 
d'albumine.  Le  végétal  s'y  développera 
péniblement,  et  lexamen  microscopique 
de  la  médiocre  récolte  obtenue  dans  ces 
conditions  y  décèlera  la  présence  de  fila- 
ments extrêmement  grêles  et  allongés.  Le 
même  aliment  a  donc  eu  dans  cette  expé- 
rience une  action  filamentisante  beaucoup 
plus  énergique  que  dans  la  précédente,  par 
ce  seul  fait  qu'il  agissait  comme  aliment 
hydrocarboné  au  lieu  d'agir  comme  ali- 
ment azoté. 

Le  même  aspect  se  retrouvera  dans 
les  reins  des  lapins  atteints  de  mycose 
muguétique  (fig.  8).  Les  substances  albuminoïdes  ont  été, 
dans  ce  cas,  à  peu  près  le  seul  aliment  organique  du  végétal. 
Dans  de  telles  recherches  il  importe  de  ne  faire  varier  que 
la.  nature  et  non  la  quantité  de  l'aliment,  car  cette  quantité 
même  possède  une  influence  évidente  sur  la  forme  du  muguet. 
Cette  influence,  nous  l'avons  étudiée  pour  le  saccharose.  Du 
liquide  minéral  additionné  de  1  millième  de  sulfate  d'ammo- 
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nium  a  été  réparti  entre  divers  ballons;  dans  chacun  d'eux 
on  a  ajouté  un  poids  variable  de  saccharose  et,  après  stérili- 
sation, on  y  a  ensemencé  du  muguet.  Les  cultures  ont  été 
examinées  au  microscope  après  développement.  Dans  un 
liquide  à  2  p.  100  de  saccharose,  à  peine  pouvait-on  constater 
une  tendance  à  rallongement  des  formes  levures,  Taspect  était 


Fig.  6. 

à  très  peu  de  chose  près  celui  d'une  culture  dans  le  glucose 
(iig.  1);  dans  le  liquide  à  5  p.  iOO  de  saccharose  (fig.  2)  et 
encore  mieux  dans  le  liquide  à  10  p.  100  (fig.  5)  la  filamenti- 
sation  s'accentue  ;  dans  les  liquides  très  riches  en  saccharose, 
28  p.  100  et  40  p.  100,  les  filaments  deviennent  moins  nom- 
breux mais  extrêmement  allongés  et  grêles  (fig.  6  et  7). 

A  côté  de  linfluence  déterminante  de  Taliment, il  importe 


« 


4 


â, 
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Fig,  7. 

de  signaler  certaines  actions  adjuvantes,  incapables  de  provo- 
quer par  elles-mêmes  la  filamentisation  du  muguet,  mais  la 
facilitant  beaucoup  dans  les  milieux  dont  la  composition  chi- 
mique est,  par  elle-même,  favorable  à  cette  filamentisation. 

Parmi  ces  actions  adjuvantes,  on  peut  citer  celle  dWe  tem- 
pérature élevée  (38*")  ;  mais  une  des  plus  remarquables  est, 
sans  contredit,  celle  des  nitrates. 

Si  à  un  liquide  renfermant  cpmme  aliment  hydrocarboné 
du  saccharose  on  ajoute,  avant  l'ensemencement,  ime  trace 
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piinime  d  un  nitrate  alcalin,  et  notamment  de  nitrate  d'ammo- 
nium, le  muguet  s'y  développe  avec  une  forme  filamenteuse 
incomparablement  plus  compliquée  que  dans  le  môme  liquide 
sans  nitrates,  et  peut  prendre  Taspect  qu'il  aurait  dans  une  so- 
lution de  dextrine.  Cette  action  constante  n'est,  nous  insistons 
sur  ce  fait^  qu'une  action  adjuvante  ;  elle  ne  s'exerce  que  dans 
des  milieux  de  culture  tels  que  le  muguet  y  manifeste,  en 
l'absence  du  nitrate,  une  tendance  à  la  filamentisation.  Si  on 
ajoute  un  nitrate  à  du  liquide  minéral  additionné  de  glucose 

et  d'un  sel  ammoniacal,  c'est-à- 
dire  à  un  liquide  dans  lequel  le 
muguet  se  développe  avec  la 
forme  levure  exclusive,  l'aspect 
de  la  culture  n'en  sera  pas  le 
moins  du  monde  modifié. 

Cette  action  des  nitrates  est 
d'autant  plus  remarquable  que 
ceux-ci  ne  sont — nousle  démon- 
trerons dans  une  autre  partie  de 
ce  mémoire  —  ni  un  aliment  ni 
un  toxique  pour  le  muguet. 
M.  Laurent  '  a  signalé  une 
'  action  analogue  des  nitrates  sur 
le  cladospormm  herbamm.  Mais 
on  peut,  dans  ce  cas  particulier,  expliquer  le  rôle  des  nitrates 
par  ce  fait  qu'ils  constituent  un  aliment  meilleur  pour  les 
formes  filamenteuses  que  pour  les  formes  levures.  Le  végé- 
tal aurait  une  tendance  à  prendre  la  forme  la  plus  capable 
d'assimiler  l'aliment  qui  lui  est  offert.  Dans  le  cas  du  muguet, 
rien  de  tel  :  en  dehors  de  leur  action  remarquable  sur  la 
forme  du  végétal,  les  nitrates  se  comportent  vis-à-vis  de  cet 
organisme  comme  une  substance  inerte. 

Les  substances  toxiques,  à  des  doses  qui  n'arrêtent  pas 
complètement  l'évolution  du  muguet,  provoquent  l'apparition 
de  filaments,  même  dans  les  milieux  de  culture  qui  ne  ren- 
ferment que  des  aliments  simples.  C'est  comme  toxiques 


Fior.  8. 


1.  Annales  de  Clnstitut  Pasteur ^  1888,  p.  59i. 
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qu'agissent,  en  ce  sens,  les  acides  et  les  alcalis  à  haute  dose. 
11  semble  qu'en  présence  de  substances  nuisibles  au  végétal 
tous  les  aliments  deviennent  compliqués  pour  lui. 

La  rareté  de  Pair  constitue,  pour  le  développement  du  mu- 
guet,— aérobie  exclusif, — une  condition  défavorable  qui  semble 
agir  le  plus  généralement  sur  sa  forme  dans  le  môme  sens  que 
la  présence  des  substances  toxiques,  c'est-à-dire  en  favorisant 
la  filamentisation.  Tout  au  moins  avons-nous  observé  à  plu- 
sieurs reprises  que,  dans  un  liquide,  les  formes  filamenteuses 
sont  plus  abondantes  si  le  liquide  est  au  contact  de  Tair  que 
si  on  le  maintient  au  contact  de  l'oxygène  pur;  dans  le  pre- 
mier cas,  les  filaments  sont  d'autant  plus  allongés  qu'ils  se 
développent  au  fond  d'une  couche  liquide  plus  épaisse.  Cette 
action  de  la  proportion  d'oxygène  est  d'ailleurs  assez  irrégu- 
lière pour  que  nous  ayons  cru  pouvoir  tirer  de  premières  expé- 
riences une  conclusion  toute  différente  de  la  précédente.  Il 
existe  encore  pour  nous,  sur  ce  point  particulier,  quelques 
inconnues  qui  nécessiteront  une  étude  plus  approfondie. 

Enfin,  il  est  un  fait  qui,  au  début  de  nos  études,  nous  a 
plus  d'une  fois  embarrassés,  c'est  que  toutes  les  semences  de 
muguet  ne  sont  pas,  au  point  de  vue  de  leur  tendance  à  modi- 
fier leur  forme  sous  l'influence  de  l'aliment,  équivalentes.  Un 
même  milieu  nutritif,  ensemencé  avec  du  muguet  provenant 
de  deux  cultures  différentes,  fournira  deux  récoltes  qui  pour- 
ront différer  assez  notablement  comme  aspect.  Il  ne  sera  même 
pas  très  rare  que  des  cellules  provenant  d'une  même  culture 
possèdent  des  tendances  variables  à  la  filamentisation.  Peut- 
on  expliquer  autrement  que,  dans  une  culture  ne  renfermant 
que  des  formes  levures,  une  cellule  unique,  placée  pourtant 
dans  les  mêmes  conditions  que  toutes  les  autres,  donne  nais- 
sance à  des  formes  filamenteuses?  C'est  ce  qu'on  observe  par- 
fois dans  l'examen  des  récoltes. 

Parmi  les  causes  qui  peuvent  ainsi  modifier  les  tendances 
des  semences  du  muguet  à  la  filamentisation,  il  en  est  deux 
que  nos  expériences  multiples  ont  mises  en  pleine  lumière. 

La  première  est  la  misère  physiologique  :  Toute  cellule  qui 
a  souffert,  soit  qu'elle  ait  vieilli  longtemps  dans  le  liquide  où 
elle  s'est  développée,  soit  qu'elle  ait  subi  une  action  toxique. 
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transportée  dans  un  liquide  favorable  à  sa  nutrition,  manifeste 
une  tendance  remarquable,  dans  les  premiers  efforts  de  végé- 
tation, à  prendre  iGitorme  globulo- filamenteuse.  Il  semble  que 
pour  la  cellule  qui  a  souffert,  comme  pour  celle  qui  subit 
Faction  actuelle  d'un  toxique,  tous  les  aliments  sont  compli- 
qués. Il  peut  être  intéressant  de  rapprocher  ce  fait  de  ce  qu'on 
observe  dans  l'étude  du  saccharomyces  Pasioriatius,  Cette 
levure  se  trouve  sur  les  fruits  acides  :  quand  on  la  transporte 
de  la  pellicule  du  fruit  dans  un  liquide  fermentescible,  elle  se 
développe  tout  d'abord  sous  la  forme  d'articles  allongés  et  ra- 
meux,  puis,  au  fur  et  à  mesure  que  l'oxygène  disparait  du 
liquide,  elle  reprend  l'aspect  des  levures  ordinaires;  mais, 
bien  qu'il  semble  que  la  privation  d'air  soit  la  cause  de  cette 
transformation,  il  ne  suffit  pas  de  transporter  la  levure  dans 
un  moût  sucré  bien  aéré  pour  qu'elle  reprenne  la  forme  ra- 
meuse. Il  faut  qu'on  la  soumette  préalablement  à  la  dessicca- 
tion et  à  l'inanition,  c'est-à-dire  aux  conditions  qui  étaient  réa- 
lisées quand  la  levure  vivait  sur  la  pellicule  du  fruit  \  Pour  le 
saccharomyces  PastortamiSj  comme  pour  le  muguet,  un  état 
antérieur  de  souffrance  semble  donc  se  traduire,  au  moment 
du  rajeunissement  de  la  semence  dans  un  milieu  favorable, 
par  une  tendance  à  la  filamentisation. 

La  seconde  cause  qui  modifie  les  tendances  du  muguet  à 
la  filamentisation  est  l'accoutumance  à  certain  aliments.  Du 
muguet  cultivé  pendant  plusieurs  générations  dans  des  mi- 
lieux où  il  affecte  la  forme  g lobulo- filamenteuse  prend  beau- 
coup plus  facilement  cette  forme,  quand  on  le  transporte  dans 
des  liquides  nouveaux,  que  ne  ferait  du  muguet  cultivé  paral- 
lèlement pendant  le  même  temps  dans  des  milieux  où  la  sim- 
plicité des  aliments  l'a  maintenu  à  l'état  de  levure.  Il  y  a 
dans  ce  fait,  obser\'é  fréquemment  par  nous  dans  le  cours  de 
nos  études,  l'indication  d'une  tendance  à  la  formation  de  races 
différenciées,  tendance  d'autant  plus  frappante  que  les  modi- 
fications individuelles  ainsi  obtenues  par  des  cultures  suc- 
cessives dans  des  milieux  identiques,  se  transmettent  à 
la  descendance  et  ne  disparaissent  tout  à  fait  par  la  culture 

1.  DucLAUX,  Microbiologie f  p.  293. 
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dans  des  milieux  différents  qu'après  plusieurs   générations. 

Nous  rappelons  que  nous  avons  signalé  à  propos  de  la  for- 
mation dés  chlamydospores  un  fait  analogue,  et  que  ces  der- 
nières se  produisent  beaucoup  plus  rapidement  dans  le  liquide 
particulier  dans  lequel  nous  avons  étudié  leur  évolution, 
quand  la  semence  provient  d'un  muguet  cultivé  déjà  pendant 
plusieurs  générations  dans  un  liquide  identique. 

En  possession  des  lois  qui  régissent  les  transformations 
morphologiques  du  muguet,  il  nous  est  facile  d  expliquer  les 
caractères  des  cultures  sur  les  milieux  naturels,  que  nous 
avons  résumés  dans  notre  premier  mémoire  : 

Dans  le  moût  de  vin  il  n'y  a  que  des  levures  parce  que  le 
muguet  y  trouve  des  aliments  simples,  glucose  et  sels  ammo- 
niacaux. 

Dans  le  vin  le  glucose  est  remplacé  par  l'alcool  qui  est 
encore  un  aliment  hydrocarboné  simple,  aussi  ne  se  forme- 
t-il  que  des  levures  ;  dans  le  vin  chauffé  l'alcool  a  disparu. 
L'acide  tartrique  et  les  autres  acides,  la  glycérine  elle-même 
n'ayant  qu'une  très  minime  valeur  nutritive  pour  le  muguet, 
celui-ci  doit  emprunter  sa  substance  à  des  matériaux  plus 
complexes,  notamment  à  la  substance  gommeuse  étudiée  par 
Pasteur,  et  l'on  voit  apparaître  quelques  filaments. 

Dans  le  lait,  le  lactose  n'étant  pas  utilisable  pour  le 
muguet,  le  seul  aliment  azoté  et  hydrocarboné  est  la  caséine, 
substance  d'un  poids  moléculaire  très  élevé  ;  aussi  la  récolte 
insignifiante  que  l'on  obtient  est-elle  formée  de  filaments  très 
déliés. 

Dans  le  moût  de  bière  le  muguet  vit  d'abord  aux  dépens 
du  sucre  et  se  présente  sous  sa  forme  levure  exclusive  ;  mais, 
quand  celui-ci  est  en  partie  détruit,  le  végétal  s'attaque  à  la 
dextrine  et  la  forme  globulo-filamenteuse  apparaît. 

Nous  pourrions  multiplier  ces  interprétations  ;  nous  nous 
bornons,  pour  terminer,  à  donner  une  explication  du  maintien 
de  la  forme  levure  exclusive  à  la  surface  des  cultures  sur  ter- 
rains solides,  tandis  qu'au  contact  même  du  substratum  nu- 
tritif, les  cellules  peuvent  présenter  une  tendance  à  la  filamen- 
tisation.  C'est  que  les  cellules  directement  en  contact  avec  le 
terrain  s'y  développent  aux  dépens  de  tous  les  matériaux  assi- 
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milables  qui  s'y  rencontrent.  Si  quelques-unes,  et  c'est  le  cas  le 
plus  général,  sont  de  structure  chimique  compliquée,  il  se 
formera  des  filaments.  Les  cellules  séparées  du  terrain  nu- 
tritif par  les  couches  de  muguet  sous- jacentes  sont  dans  de 
tout  autres  conditions.  Elles  ne  puisent  pas  directement  leurs 
aliments  dans  le  milieu  de^culture,  elles  les  reçoivent  par  dif- 
fusion. Or,  seuls  les  corps  de  structure  [chimique  simple  sont 
diffusibles,  seuls  ils  pourront  par  conséquent  servir  d'aliments 
aux  cellules  superficielles  de  la  culture,  et  celles-ci  conserve- 
ront, conformément  à  la  loi  que  nous  avons  établie,  la  forme 
levure  exclusive. 

L'excès  d  oxygène  libre  à  la  surface  de  la  culture,  sa  rareté 
dans  la  profondeur,  peuvent  aussi  être  invoqués  pour  expliquer 
la  différence  d'aspect  des  cellules  superficielles  et  profpndes. 

IL  —  Influence  des  acides  et  des  alcalis  sur  le  muguet. 

Dans  cette  étude,  et  dans  l'étude  de  la  nutrition  du  muguet 
qui  fera  l'objet  du  chapitre  suivant,  nous  avons  utilisé  pour 
nos  recherches  le  principe  du  procédé  mis  en  œuvre  par 
Raulin  dans  son  beau  travail  sur  VAspergillus  niger.  Nous 
avons  cultivé  constamment  le  muguet  dans  des  ballons  do 
250  centimètres  cubes  de  capacité  bouchés  par  un  tampon 
d'ouate  assez  lâche  et  renfermant  100  centimètres  cubes  de 
liquide  nutritif.  La  semence,  provenant  d  une  culture  récente 
sur  carotte,  y  était  portée  avec  un  fil  de  platine  flambé.  La  ten- 
dance qu'affecte  le  muguet  à  former  des  races  différenciées 
impose  l'obligation  de  recourir  constamment  à  des  semences 
de  môme  provenance.  Tous  les  ballons  d'une  même  série 
étaient  ensuite  placés  les  uns  à  côté  des  autres  à  l'étuve  jusqu'à 
ce  que  le  développement  fût  jugé  suffisant. 

On  s'assurait  alors  par  l'examen  microscopique,  et  au  be- 
soin par  culture  sur  gélatine,  de  la  pureté  des  récoltes  ;  on  les 
recueillait  sur  des  filtres  de  poids  connus.  Ceux-ci  exprimés  à 
la  presse  entre  des  feuilles  de  papier  buvard,  puis  desséchés  à 
l'étuve  àlOO"*  étaient  pesés,  et  les  poids  des  récoltes  fournis- 
saient une  expression  numérique  de  la  valeur  relative  des  dif- 
férents milieux  de  culture. 
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Pour  plus  d'exactitude,  on  retranchait  du  poids  brut  des 
récoltes  le  poids  des  substances  solides  qu'abandonnait  par 
évaporation  le  liquide  dont  le  filtre  reste  imprégné  après 
expression.  Ce  poids  était  facile  à  calculer,  connaissant  :  1*  la 
perte  de  poids  du  filtre  pendant  sa  dessiccation  à  Tétuve  ;  T  la 
teneur  du  liquide  de  culture  en  éléments  fixes.  Cette  correc- 
tion était  rendue  nécessaire  par  la  médiocrité  de  nos  récoltes 
qui  ne  dépassaient  pas  quelques  centigrammes.  Grâce  à  elle 
nous  avons  pu  estimer  par  une  critique  rigoureuse  à  un 
milligramme  Terreur  maximum  de  chaque  pesée. 

(A)   Influence   de   l'acidité 

Expérience  I.  —  Dans  plusieurs  ballons  identiques  on  a  placé  100  ce. 
du  liquide  suivant  : 

Liquide  minéral 1000 

Sucre  interverti 50 

Nitrate  d'ammonium 1,2 

Chacun  des  ballons  a  reçu  en  outre  une  quantité  variable  d'acide 
tartrique.  (Un  dispositif  particulier  a  permis  dans  toute  la  série  d'expé- 
riences sur  l'influence  de  l'acidité  ou  de  l'alcalinité  de  stériliser  sépa- 
rément l'acide  ou  l'alcali  et  la  solution  sucrée  pour  éviter  toute  altération 
de  cette  derniéro.  Le  mélange  n'était  effectué  qu'après  refroidissement.) 
Après  ensemencement  avec  une  trace  de  muguet,  provenant  d'une  cul* 
ture  sur  carotte  récente,  et  séjour  de  douze  jours  à  l'étuve  à  dO^-'My^,  on 
a  recueilli  et  pesé  les  récoltes.  Les  résultats  de  l'expérience  sont  con- 
densés dans  le  tableau  ci-après  : 

Tableau  IL 


NUMÉROS 

ACIDE   TARTRIQl'E 

POIDS 

RAPPORTS 

U'ORDRB. 

PAR  LITRB. 

I>B8     RÉCOLTES. 

CeUTélIMAUX. 

Grommca. 

1 

0 

0,049 

100 

2 

1.5 

0,050 

102 

3 

3 

0,040 

82 

4 

0 

0,041 

84 

5 

12 

0,043 

88 

6 

24 

0,013 

27 

Expérience  IL  —  Une  expérience  analogue,  dans  laquelle  l'acide 
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lartrique  fut  remplacé  par  l'acide  sulfurique,  fournit  api*ès  quinze  jours 
les  résultats  consignés  <lans  le  tableau  suivant  : 

Tableau  III. 


NUMÉROS 

ACIDE  SULFURIQUE 

POIDS 

R.VPPORTS 

IJ'ORDUE. 

PAR    LITRE. 

I>E8    E^COLTKI. 

CKRTÉSIMAL'X. 

Grammes. 

(•ramraes. 

1 

0 

0,0405 

100 

2 

0,40 

0.037 

75 

3 

0.98 

0.001 

2 

4 

2,43 

0.000 

0 

5 

4,9 

0,000 

0 

6 

9,8 

0,000 

0 

7 

24,5 

0,000 

0 

On  peut  déduire  de  la  lecture  de  ces  deux  tableaux  les 
conclusions  suivantes  : 

V  L'acide  sulfurique  (choisi  ici  comme  le  type  des  acides 
minéraux)  arrête  complètement,  quand  sa  proportion  dépasse 
un  centième  de  molécule  par  litre  (0*',98),  révolution  du  mu- 
guet. Un  deux  centième  de  molécule  par  litre  (0^,49)  manifeste 
déjà  une  action  retardatrice  fort  nette. 

2*  L'acide  tartrique  (choisi  comme  le  type  des  acides  orga- 
niques) ne  semble  pas  dans  là  même  proportion  moléculaire 
(1/100  de  molécule  =  1^,50)  avoir  la  moindre  influence  sur 
le  développement  du  champignon.  3  à  12  grammes  par  litre 
diminuent  la  récolte  dans  une  proportion  de  12  p.  100  à 
18  p.  100.  La  dose  considérable  de  24  grammes  par  litre 
(16/100  de  molécule)  est  même  insuffisante  pour  arrêter  le  dé- 
veloppement, mais  réduit  la  récolte  au  quart  de  sa  valeur. 

3°  Au  point  de  vue  morphologique,  une  acidité  faible  n'a 
aucune  influence  sur  la  forme  du  muguet.  Quand  la  dose 
s'élève  au  point  d'entraver  notablement  la  végétation,  les 
acides,  comme  toutes  les  substances  toxiques,  semblent  pro- 
voquer la  niamentisation. 


(B)    Influence    de   l*alc.\linitk 

Expérience  III.  —  Celle  expérience   ayant  été  effectuée  dans  des 
conditions  identiques  à  celles  de  l'expérience  I,  nous  nous  contentons 
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de  rapporter  dans  le  tableau  suivant  le  poids  des  récoltes  après  douze 
jours  de  végétation. 

Tableau  IV. 


NUMÉROS 

CARBONATE  DE   SODIUM 

POIDS 

RAPPORTS 

d'ordrk. 

PAR   LITRE. 

I>ES    R^COLTBS. 

C  R  N  T  É  s  1  U  A  U  X . 

Grammes. 

Grnmmei. 

1 

0,000 

0,049 

100 

2 

0,106 

0.055 

112 

3 

0.53 

0,065 

132 

4 

1,06 

0,074 

151 

5 

2,12 

0,067 

137 

6 

4,24 

0,015 

31 

7 

8,48 

impondi^rable. 

Le  ballon  n<»  7  a  été  abandonné  après  l'expérience  à  la  température 
ordinaire  du  laboratoire  ;  le  développement  du  muguet  a  continué  à  se 
faire.  Au  bout  de  48  jours  on  a  recueilli  et  pesé  la  récolte  qui  s*élevait 
à  Ok',  070. 

ExpÉRiEN'CE  IV.  —  Cette  expérience  n*a  différé  de  la  précédente  que 
par  la  substitution  du  saccharose  au  sucre  interverti.  Après  quinze 
jours  de  végétation  on  a  obtenu  les  poids  de  récolte  suivants  : 

Tableau  V. 


NUMÉROS 
d'ordrb. 

CARBONATE  DE  SODIUM 

PAR  LITRK. 

POIDS 

DBB    RÉCOLTES. 

RAPPORT 

CENTÉSIMAUX 

1 
2 
3 
4 

5 
6 

Grammes. 
0,00 
0,53 
1,06 
2,65 
5,30 
10,6 

Grammes. 
0,0495 

0,228  (impure). 
0,083 

très  médiocre. 
0,000 

100 

168 

•9 

« 

0 

La  récolte  2  a  été  trouvée  à  Texamen  microscopique  très  impure'» 
c'est  ce  qui  fait  que  nous  n'avons  pu  établir  le  rapport  de  son  poids  à 
celui  de  la  récolte  i .  Toutefois,  abstraction  faite  des  organismes  étrangers 
qui  s'y  étaient  développés,  on  a  pu  constater  qu'elle  était  de  beaucoup 
la  plus  abondante. 

Dans  l'interprétation  des  expériences  III  et  IV,  on  s'exposerait  à  des 
conclusions  erronées,  si  l'on  ne  tenait  compte  que  des  chiffres  du  tableau 
sans  se  préoccuper  de  la  marche  quotidienne  du  développement. 
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Nous  pouvons  prendre  pour  exemple  Texpérience  HT,  qui  fut  com- 
mencée le  !•'  mai  1889.  DAs  le  lendemain,  dans  le  ballon  n"  2  (0,106 
CO^  Na'  par  litre)  la  végétation  était  notablement  plus  avancée  que  dans 
le  ballon  n°  1  (neutre),  dans  le  n°  3  (0,î>3  par  litre)  elle  était  au  contraire 
sensiblement  en  retard,  et  dans  le  n®  4  (1»'',6  par  litre)  il  n'y  avait  encore 
aucune  trace  de  développement. 

Le  4  mai  il  était  impossible  d'établir  à  la  vue  une  différence  entre 
les  deux  ballons  2  et  3.  Le  n<»  4  commençait  à  se  troubler,  le  n°  o  ét<iit 
clair. 

Le  6  mai  ce  dernier  lui-mémo  commençait  à  se  troubler;  quant  au 
n^  7,  un  début  do  végétation  s'y  était  à  peine  manifesté  le  13  mai  au 
moment  de  la  pesée  des  récoltes.  Ce  jour-là,  la  plus  abondante  est  celle 
du  ballon  n<*  4  dont  la  végétation  était,  trois  jours  après  le  début  de 
Texpérience,  très  en  retard  sur  celle  des  ballons  1,  2  et  3. 

La  durée  est  donc  un  facteur  important  dans  de  telles  expériences. 
Si  la  pesée  des  cultures  eût  été  faite  le  lendemain  même  de  rensemen- 
cement,  la  dose  minime  de  1/200*'  de  molécule  (O7',o3)  de  carbonate  de 
sodium  par  lilre  eût  paru  défavorable  au  muguet. 

Si  au  contraire  elle  eût  été  retardée  de  plusieurs  jours,  il  est  fort 
probable  que  la  culture  n<»  4  eût  pris  le  pas  sur  les  précédentes  et  que  la 
dose  de  l/.'iO«  de  molécule  (2»'",  12)  de  carbonate  <le  sodium  par  litre, 
eût  paru  la  plus  propice  à  la  végétation. 

Nous  rappelons  ([u'après  quarante-buit  jours,  la  récoite  a  atteint 
le  cbitlVe  élevé  de  0^'','»70dms  le  ballon  n'^  7  (lui  ne  présentait  douze 
jours  après  Tensem  Micement  que  des  traces  a  peine  appréciables  de 
développement. 

Les  conclusions  générales  de  ces  expériences  sont  les  sui^- 
vantes  : 

V  Une  proportion  très  faible  d'alcali  (inférieure  à  1  deux 
centième  de  molécule  par  litre  pour  le  carbonate  de  sodium) 
ajoutée  à  un  bouillon  de  culture,  bien  loin  d'entraver  le  déve- 
loppement du  muguet,  lui  donne  au  contraire  une  activité 
plus  grande. 

2°  Si  on  élève  la  proportion  d'alcali,  il  se  produit  d'abord 
un  certain  retard  dans  la  végétation.  Mais,  si  l'on  abandonne 
quelque  temps  les  cultures  à  elles-mêmes,  par  le  fait  des 
transformations  chimiques  qui  accompagnent  le  développe- 
ment du  muguet,  l'alcalinité  du  milieu  est  saturée  en  partie, 
et  la  récolte  croît  dès  lors  beaucoup  plus  vite  que  dans  les  mi- 
lieux moins  alcalins  au  début. 

3**  Au  point  de  vue  morphologique  une  alcalinité  modérée 
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tend  à  maintenir  dans  les  cultures  la  forme  levure  exclusive  ; 
mais,  quand  la  proportion  d'alcali  devient  assez  forte  pour 
entraver  notablement  la  végétation,  on  constate  dans  la  culture 
une  tendance  très  nette  à  la  filamentisation.  Les  alcalis  agis- 
sent ici  comme  un  corps  toxique  quelconque. 

Ces  conclusions  semblent  de  prime  abord  en  contradiction 
avec  les  enseignements  de  la  clinique.  Les  alcalis,  et  notam- 
ment les  eaux  minérales  alcalines,  passent  en  effet  pour  donner 
dans  le  traitement  du  muguet  les  meilleurs  résultats  ;  mais  la 
contradiction  n'est  qu'apparente,  et  une  étude  attentive  des 
phénomènes  nous  a  montré  que  la  valeur  des  alcalis/ comme 
agent  thérapeutique  contre  le  muguet,  n'était  nullement  in- 
compatible avec  Faction  favorable  qu'ils  manifestent  sur  la 
culture  de  ce  champignon  : 

V  Nous  avons  constaté  plus  haut  qu'une  alcalinité  un  peu 
forte  a  pour  premier  effet  de  ralentir  la  végétation  du  muguet 
jusqu'au  moment  où  elle  est  en  partie  saturée  parle  fait  même 
des  réactions  chimiques  qui  accompagnent  cette  végétation.  Si 
on  empêche  cette  saturation  par  des  additions  répétées  d'alcali, 
—  et  c'est  ce  que  l'on  cherche  à  réaliser  dans  la  bouche,  —  on 
peut  rendre  permanent  cet  état  initial  de  gène. 

2*  Il  est  possible  que  l'alcalinité,  tendant  à  ramener  le  mu- 
guet à  la  forme  levure  exclusive,  le  rende  moins  cohérent  et 
plus  facile  à  détacher  de  la  muqueuse. 

3*"  Enfin  les  alcalis  ont  sur  le  muguet  dans  la  bouche  une 
action  indirecte  des  plus  remarquables,  sur  laquelle  il  est  né- 
cessaire d'insister  avec  détails.  Quels  sont  les  aliments  du 
muguet  sur  son  terrain  naturel,  la  muqueuse  buccale? 

La  salive  ne  lui  constitue  qu'un  milieu  nutritif  des  plus 
médiocres.  Elle  ne  renferme  guère  comme  matières  orga- 
niques que  des  substances  de  nature  albuminoïde.  Or  le  mu- 
guet, qui  est  essentiellement  un  destructeur  d'hydrocarbonés, 
attaque  très  difficilement  l'albumine.  De  fait,  les  essais  entre- 
pris pour  provoquer  le  développement  du  muguet  dans  la 
salive  ont  donné  les  plus  médiocres  résultats. 

Les  débris  d'aliments  restés  dans  la  bouche  constituent-ils 
pour  le  muguet  des  matériaux  nutritifs  plus  utilisables?  Etu- 
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dions  d'abord  pour  plus  de  simplicité  le  cas  d'une  alimentation 
lactée  exclusive  ;  nous  sommes  d'autant  plus  autorisés  à  le 
faire  que  le  muguet  est  des  plus  fréquents  chez  les  enfants  à 
la  mamelle.  Le  lait  peut-il  servir  d'aliment  au  muguet? 

L'expérience  nous  répond  que  non.  La  caséine  n'est  qu'un 
aliment  azoté  des  plus  médiocres,  le  lactose  un  aliment  hydro- 
carboné à  peu  près  nul,  le  beurre  est  tout  à  fait  inutilisable; 
aussi  les  tentatives  que  nous  avons  faites  pour  cultiver  le 
muguet  dans  le  lait  n'ont-elles  abouti  qu'à  la  production  de 
quelques  filaments  isolés. 

Mais  il  n'en  est  plus  du  tout  de  même  quand  le  lait  a  été 
modifié  par  la  salive,  que  cette  modification  soit  l'œuvre  delà 
salive  môme  ou  des  nombreux  microbes  qui  habitent  la  cavité 
buccale.  Le  lactose  est  en  effet  dédoublé  dans  ces  conditions  avec 
formation  de  glucose  directement  assimilable  par  le  muguet. 
Les  alcalis  n'agiraient-ils  pas  dans  la  bouche  en  empêchant  cette 
transformation  ?  L'expérience  suivante  répond  à  cette  question: 

Expérience  V.  —  Dans  quatre  ballons  on  place  100  ce.  du  liquide 
suivant  : 

Liquide  minéral 1000 

Lactose 20 

Sulfate  d'ammonium 1 

Le  n^  1  est  ensemencé  tel  que. 

Le  n^  2  reçoit  en  outre  1  ce.  de  salive. 

Le  n®  3  reçoit  1  ce.  de  salive  et  Ok*",!  de  carbonate  de  sodium. 

Le  n*»  4  reçoit  i  ce.  de  salive  et  0»'^,2  de  carbonate  de  sodium. 

Enftn  un  cinquième  ballon  reçoit  100  ce.  de  liquide  minéral,  0»',1  de 
sulfate  d*animonium  et  1  ce.  de  salive. 

Après  une  semaine,  on  examine  et  on  pèse  les  récoltes.  Le  résultat 
de  Texpérienee  est  résumé  dans  le  tableau  suivant  : 

Tableau  VL 


NUMÉROS 

n'ORDRX. 

NATURE 
UE  l'alimekt  II  yd  ko  carboné. 

POIDS  DES  RÉCOLTES. 

1 

2 
3 
4 
5 

Lactose. 

Lactose  +  salive. 

Lactose  +  salive  +  0,1  0/0  C03Na«. 

Lactose  +  salive  +  0.2  0/0  CO^Na». 

Salive. 

0 

0,036  un  peu  impure. 
0.019  très  impure. 
Pas  de  muguet. 
0 
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Ainsi  le  muguet  ne  se  développe  ni  aux  dépens  du  lactose  (n*  1)  ni 
aux  dépens  de  la  salive  (n°  5).  Il  se  développe  par  contre  aux  dépens  du 
lactose  additionné  de  salive  (n<»  2)  et  constitue  presque  seul  la  récolte. 

Le  mélange  de  lactose  et  de  salive  est-il  additionné  [de  1  millième 
d'alcali,  le  poids  de  la  récolte  diminue  beaucoup,  et  les  organismes  de 
la  salive  représentent  la  majeure  partie  de  ce  poids.  Si  la  quantité 
d'alcali  s'élève  à  2  millièmes,  on  ne  trouve  plus  trace  de  muguet  dans 
le  dépôt,  et  Texamen  chimique  permet  de  constater  que  le  lactose  n'a 
pas  subi  de  dédoublement. 

Il  résulte  (Je  cette  expérience  très  nette  que  les  alcalis  peu- 
vent dans  la  bouche  des  enfants  entraver  le  développement 
du  muguet  par  action  indirecte,  en  empêchant  le  dédouble- 
ment du  lactose  par  la  salive. 

Chez  Tadulte,  l'action  des  alcalis  peut  être  interprétée  de 
même  :  la  base  de  son  alimentation  hydrocarbonée  est  Tami- 
don;  les  dextrines,  les  sucres  n'en  font  partie  qu'à  titre  excep- 
tionnel. Or  on  verra,  dans  le  chapitre  suivant  du  présent  mé- 
moire, que  Tamidon  est  aussi  peu  utilisable  que  le  lactose  pour 
le  muguet;  mais,  comme  lui,  il  le  devient  par  Taction  de  la 
salive,  qui  le  dédouble  en  dextrine  et  glucose.  L'expérience 
suivante  nous  montre  que  les  alcalis  empêchent  ce  dédouble- 
ment comme  ils  empêchent  celui  du  lactose. 

Expérience  VI.  —  On  place  dans  trois  ballons  T6  ce.  du  liquide  sui- 
vant : 

Liquide  minéral 1000 

Azotate  dammonium 2,5 

Amidon  cuit 

• 
Ce  dernier  a  été  ajouté  en  quantité  suffisante  pour  former  une  eau 
amidonnée  concentrée. 

Après  stérilisation,  le  ballon  n*»  1  a  été  ensemencé  tel  quel. 

Le  n*'  2  a  été  additionné  préalablement  de  3  ce.  de  salive. 

Le  n^  3  de  3  ce.  de  salive  et  de  2  millièmes  de  carbonate  de  sodium. 

Tableau  VII. 


NUMÉROS 
d'ordre. 

NATURE  DU   LIQUIDE. 

POIDS  DES  RÉCOLTES. 

1 
2 
3 

Amidon. 

Amidon  et  salive. 

Amidon,  salive  et  0,2  0/0  CO«Nû«. 

0 

0,030  impure. 
Pas  do  muguet. 
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Le  muguet  ne  s'est  donc  pas  développé  dans  le  liquide  ne  renfermant 
comme  aliment  hydrocarboné  que  de  Tamidon  (n*  1);  il  a  végété  au 
contraire  avec  vigueur  quand  l'amidon  était  mélangé  de  salive  (n*  2)  et 
a  fourni  la  majeure  partie  de  39  milligrammes  de  récolle.  Il  n'a  plus 
donné  lieu  à  aucun  développement  quand  le  mélange  d'amidon  et  de- 
salive  a  été  additionné  d'alcali  (n®  3).  L'examen  chimique  a  établi  que 
dans  ce  dernier  cas  l'amidon  n'avait  pas  subi  l'action  des  diastases  de 
la  salive. 

Les  alcalis  dilués  qui  favorisent  in  vitro  dans  des  liquides 
nutritifs  convenables  le  développement  du  muguet  peuvent 
donc,  dans  la  bouche  de  Tadulte  comme  dans  celle  de  Tenfant, 
l'entraver  en  empêchant  l'élaboration  par  la  salive  de  cer- 
taines substances  alimentaires.  Le  muguet  traité  par  les  alcalis 
meurt  de  faim,  et  non  de  l'action  directe  des  alcalis. 

En  dehors  de  l'intérêt  qu'offrent,  au  point  de  vue  spécial 
de  la  théorie  du  traitement  alcalin  du  muguet,  les  expé- 
riences que  nous  venons  de  rapporter,  elles  empruntent  un 
intérêt  plus  général  de  la  notion  nouvelle  qu'elles  nous  appor- 
tent du  rôle  dans  l'organisme  de  certains  antiseptiques. 

Ce  fait  d'un  composé  chimique  qui  favorise  in  vitro  le  dé- 
veloppement d'un  organisme  intérieur  et  l'entrave  in  vivo^ 
n'est  évidemment  pas  unique.  C'est  dans  des  actions  latérales 
analogues  à  celles  que  nous  venons  de  mettre  en  lumière  pour 
le  muguet  qu'il  faudra  en  pareil  cas  chercher  l'explication  de 
ces  phénomènes  paradoxaux. 

IIL  —  Nutrition  du  muguet. 

L'étude  des  conditions  de  nutrition  d'un  champignon  infé- 
rieur est,  aujourd'hui  que  la  découverte  du  polymorphisme  de 
ces  êtres  a  quelque  peu  ébranlé  les  distinctions  d'ordre  pure- 
ment morphologique,  un  moyen  précieux  d'établir  son  indi- 
vidualité spécifique.  Les  recherches  entreprises  dans  cette 
voie,  bien  que  peu  nombreuses  encore,  nous  ont  appris  déjà 
que  chaque  être  a  ses  besoins  alimentaires  propres,  recherche 
tel  aliment  que  dédaigne  une  espèce  voisine  et  réciproque- 
ment. Chacun  provoque  en  outre  dans  les  substances  aux  dé- 
pens desquelles  il  se  développe  des  transformations  caracté- 
ristiques. C'est  ainsi  que  des  levures,  que  leurs  formes  ne 


RECHERCHES  BIOLOGIQUES   SUR   LE  CHAMPIGNON   DU  MUGUET.  241 

permettent  pas  de  distinguer  les  unes  des  autres,  manifestent 
nettement  leur  différence  spécifique  par  la  différence  de  com- 
position des  alcools  ou  des  acides  gras  qu'elles  fournissent. 

Comme  tous  les  êtreç  vivants,  le  muguet  emprunte  sa  sub- 
stance à  trois  ordres  d'aliments  :  minéraux,  hydrocarbonés, 
azotés.  Nous  les  étudierons  successivement. 

(A)  Alimbnts   minéraux   du   muguet. 

(a)  Aliments  minéraux  gazeux,  —  Le  muguet  est  un  être 
essentiellement  aérobie.  Il  ne  se  développe  absolument  pas 
dans  le  vide,  ni  dans  les  gaz  inertes.  La  privation  prolongée 
d'oxygène  peut  même  le  tuer  :  des  cultures  de  muguet 
en  milieu  liquide,  maintenues  au  contact  d'hydrogène  ou 
d'oxyde  de  carbone,  conservaient  encore  leur  vitalité  après 
trois  mois.  Transplanté  au  contact  de  l'air  dans  un  nouveau 
liquide  nutritif,  le  végétal  a  pu  s'y  développer,  mais  avec  une 
lenteur  extrême,  indice  d'un  état  de  souffrance  accentué. 
Après  cinq  mois,  il  n'a  plus  été  possible  d'obtenir,  dans  les 
mêmes  conditions,  le  moindre  développement,  le  champignon 
était  mort.  Nous  rappelons  que,  dans  un  liquide  nutritif  au 
contact  de  l'air,  le  muguet  peut  conserver  plus  d'un  an  ses 
facultés  végétatives. 

Dans  les  conditions  habituelles,  le  muguet  se  développe 
d'autant  mieux  que  l'air  lui  est  fourni  plus  abondamment. 
L'oxygène  pur  est  encore  plus  favorable  que  l'air  atmosphé- 
rique à  sa  végétation. 

Les  expériences  suivantes  en  font  foi. 

Expérience  I.  —  On  prépare  les  liquides  suivants  : 

1"  Liquide  minéral 1000 

Saccharose, 100 

Sulfate  d'ammomum 1 

20  Liquide  minéral 1000 

Dextrine 40 

Sulfate  d'ammonium 1 

et  on  introduit  des  quantités  égales  de  chacun  d'eux  dans  deux  matras 
de  grandeur  très  différente,  de  telle  sorte  que  Tun  des  matras  soit  plein 
jusqu'au  col  et  l'autre  à  peine  à  moitié.  On  stérilise,  on  ensemence  et 
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on  porte  à  Té  tu  ve  à  30°-3o«.  Après  quinzt*  jours  «le  végétation  les  ré- 
coltes furent  les  suivantes  : 

Tableau  VIII. 


NUMÉROS 

NATURE 

HAUTEUR 

POIDS 

RAPPORTS 

d'ordre. 

DE    I/aLIMBNT. 

DE  LA.  COUCIIK  LIQUIDE. 

DBS   RÉCOLTES. 

CENTÉSIMAD  X. 

Millim. 

Gramoics. 

1 

Saccharose. 

20 

0.031 

100 

2 

» 

36 

0,023 

74 

3 

De. V  tri  no. 

U 

0,069 

100 

4 

» 

42 

0,025 

36 

Le  troisième  poids  de  récolte  est  afifecté  d'une  erreur  en  plus,  sans 
que  cette  erreur  soit  assez  forte  pour  modifier  le  sens  du  phénomène. 

ExpÉRiENCK  II.  —  Dans  deux  matras  de  230  ce.  on  introduit  100  ce. 
du  liquide  suivant  : 

Liquide  minéral 1000 

SMCcliarosc iO 

Sulfate  d'ammonium \ 

On  stérilise,  ensemence  et  porte  à  Tétuve  à  38°.  Un  seul  des  deux 
liquides  est  traversé  constamment  par  un  courant  d*air  humide  stérilisé. 

Après  treize  jours  les  récoltes  recueillies  présentaient  les  poids  sui- 
vants : 

Rapports  centtmmaux. 

Dans  le  courant  d'air  Os»', 027 100 

Sans  courant  dair  OR', 016 o9 

Expérience  III.  —  Dans  trois  matras  d'un  demi-litre  de  capacité,  on 
introduit,  stérilise  et  ensemence  100  ce.  du  liquide  suivant  : 

Liquide  minéral 1000 

Saccharose 100 

Sulfate    d'ammonium 1 

Une  des  cultures  est  maintenue  au  sein  d'une  atmosphère  d'oxygène 
pur,  la  seconde  est  laissée  au  contact  de  Tair.  La  dernière  est  placée 
dans  le  vide.  Après  neuf  jours  de  végétation  à  30°-3o°,  les  récoltes  sont 
recueillies.  Elles  pèsent  respectivement  : 

Rapporta  centésimaux. 

Dans  l'oxygène  08^,080 100 

Dans  l'air  Ok^OBS 81 

Dans  le  vido  0»',000 0 

Il  est  à  noter  que  par  suite  d'un  accident  survenu  dans  le  cours  de 
Texpérience,  le  premier  nombre  est  notablement  trop  faible. 
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Au  point  de  vue  morphologique,  on  constate  que  les  filaments  sont 
beaucoup  plus  développés  dans  Tair  que  dans  l'oxygène. 

Ces  trois  expériences  mettent  très  nettement  en  lumière 
le  caractère  exclusivement  aérobie  du  muguet.  Leur  résultat 
nous  a  imposé  dans  toutes  nos  recherches  de  veiller  minu- 
tieusement à  une  égale  aération  des  cultures.  Il  suffit  en  effet 
que  le  tampon  d'ouate  qui  ferme  lesmatras  soit  plus  ou  moins 
serré  pour  que  la  récolte,  toutes  conditions  égales  d'ailleurs, 
soit  moins  ou  plus  abondante. 

(b)  Aliments  minéraux  solides.  —  L'étude  des  aliments  mi- 
néraux solides  du  muguet  nous  a  peu  arrêtés.  Ce  végétal  con- 
vient en  effet  fort  mal  pour  de  telles  recherches  auxquelles  se 
prêtent  si  bien  les  mucédinées.  Les  récoltes  sont  trop  mé- 
diocres. Dans  les  quelques  centigrammes  de  végétal  desséché 
que  Ton  obtient  d'une  culture,  certaines  substances  minérales 
indispensables  au  développement  de  la  plante  peuvent  être 
contenues  en  quantité  pondérable  si  faibles  que  l'analyse  la 
plus  soigneuse  ne  saurait  les  déceler. 

Au  lieu  de  recourir  à  l'analyse  des  cendres,  on  pourrait,  il 
est  vrai,  comme  dans  les  belles  recherches  de  Raulin,  apprécier 
le  degré  d'utilité  des  différents  aliments  minéraux  en  les  reti- 
rant un  à  un  des  liquides  de  culture  et  en  mesurant  l'influence 
de  cette  soustraction  sur  le  poids  de  la  récolte.  Mais,  en  dépit 
des  précautions  les  plus  minutieuses,  pourrait-on  avoir  la  cer- 
titude d'avoir  éliminé  assez  complètement  tel  élément  des 
liquides  de  culture,  pour  que  le  végétal  n'y  trouve  pas,  dans 
les  impuretés  des  autres  substances,  les  traces  infinitésimales 
de  cet  élément  suffisantes  pour  son  développement  ?  Évidem- 
ment non.  Nous  avons  donc  dû  renoncer  à  approfondir  ce  point 
particulier  de  l'histoire  du  muguet  et  nous  nous  sommes  con- 
tentés de  nous  assurer  que  ce  champignon  se  cultive  bien  dans 
le  liquide  suivant  additionné  d'un  aliment  hydrocarboné  et 
d'un  aliment  azoté  convenable  : 

Eau.  .  .   : 1000 

Phosphate  de  potassium.  .   .       0,75 

Sulfate  de  magnésium - 0,05 

Sulfate  de  fer 0,02 

Sulfate  de  zinc 0,02 

Silicate  de  sodium trace 
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Ce  liquide,  que  nous  avons  désigné  dans  le  cours  de  ce 
mémoire  sous  le  nom  de  liquide  minéral^  renferme  les  mêmes 
éléments  que  le  liquide  Raulin.  L'addition  d'autres  substances 
minérales  n'a  pas  semblé  accroître  le  poids  des  récoltes. 

(B)  Aliments   hydrocarbonés    du  muguet. 

Les  substances  hydrocarbonées  qui  peuvent  servir  d'ali- 
ment au  muguet  semblent  assez  nombreuses.  Nos  recherches 
n'ont  porté  que  sur  29  composés  chimiques  définis  dont  la 
valeur  nutritive  a  été  appréciée  à  l'aide  des  expériences  sui- 
vantes : 

F^xpÉRiKNCES  IV  et  V.  —  On  distribue  par  100  ce.  dans  des  matras 
identiques  de  2o0  ce.  de  capacité  le  liquide  suivant  : 

Liquide  minorai 1000 

Sullaïc  d'aimnonium 1 

Chaque  matras  reeoit  en  outre  une  des  substances  suivantes  : 

Grainmos. 

Glucose 0,90 

Mannito 0,84 

Saccharose 0,86 

Lactose 0,90 

Dexlrine 0.81 

Ervthritc 0.82 

Alcool 0.4G 

Aldéhyde 0,r>:î 

Acétone <K39 

Glvcérine 0.79 

Acide  acHique 0,90 

Acétate  de  sodium  (crist.) 2,04 

Acide  oxalique 0,75 

Oxalate  neutre  de  potassium • 5,50 

Acide  lactique 0,90 

Lactatc  de  todium.   .       I.t2 

Acide  tarlrique 1,^0 

Tartratc  sodico-polass'niue H,38 

Albumine O.oO 

Peptone 0,50 

Phénol 0,10 

Résorcine 0,i0 

Hydroquinone 0,10 

Pyrocatcchinc 0,10 

Pyrogallol 0,10 

Phloroglucine. 0.10 

Orcinc 0,10 

Acide  gallique. 0,10 
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Il  importe  d'expliquer  d'après  quels  principes  ont  été  déterminés 
les  poids  sous  lesquels  ont  été  comparées  ces  diverses  substances. 

Les  aliments  hydrocarbonés  jouent  un  double  rôle  :  ils  sont  hislo- 
gènes  et  thermogènes.  Tandis  qu'une  portion  complique  sa  structute 
pour  devenir  partie  intégrante  de  la  substance  vivante,  une  autre  prr 
sa  combustion  complète  fournit  l'énergie  nécessaire  au  fonctionnement 
normal  de  l'organisme.  Or,  ni  à  l'un  ni  à  l'autre  de  ces  deux  points  de 
vue,  des  poids  égaux  des  divers  aliments  ne  peuvent  être  considérés 
comme  équivalents.  Ne  considérons-nous  que  la  production  de  chaleur? 
La  thermochiraie  nous  apprend  que,  tandis  qu'un  gramme  d'alcool  dégage* 
dans  sa  combustion  complète  7«*^0o,  un  gramme  de  glucose  ne  dégage 
que  S"»*, 73,  et  un  gramme  d'acide  oxalique  0***,07.  Nous  plaçons-nous 
au  point  de  vue  de  l'histogenèse?  L'équivalence  n'existe  pas  davantage. 
Pour  fabriquer  à  l'aide  d'un  aliment  déterminé  un  poids  donné  de 
substance  vivante,  l'organisme  doit  fournir  un  effort  d'autant  plus  con- 
sidérable que  les  structures  de  l'aliment  et  de  la  substance  à  élaborer 
sont  plus  dissemblables.  Nous  savons,  par  exemple,  que,  à  certaines 
phase  de  son  développement,  le  muguet  transforme  provisoirement  en 
une  réserve  de  glycogène  une  partie  des  substances  organiques  qu'il 
absorbe.  Si  ces  substances  sont  du  glucose,  ce  stade  intermédiaire  dans 
l'organisation  de  l'aliment  ne  sera  qu'une  éthérification,  et  exigera  une 
dépense  d'énergie  infiniment  moindre  que  si  l'aliment  est  de  l'acide 
oxalique,  corps  presque  entièrement  brûlé,  que  sa  constitution  range 
sur  les  frontières  de  la  chimie  minérale  et  de  la  chimie  organique.  La 
seule  source  d'énergie  dont  dispose  l'organisme,  étant  la  destruction 
d'une  partie  de  l'aliment,  le  rapport  de  la  quantité  d'aliment  détruit  à  la 
quantité  d'aliment  assimilé  devra  être  plus  considérable  dans  le  second 
cas  que  dans  le  premier,  et  d'autant  plus  considérable  que  —  nous 
venons  de  le  voir  —  l'énergie  dégagée  par  la  combustion  de  l'acide 
oxalique  est  cinq  fois  moindre  à  poids  égal  que  l'énergie  dégagée  par 
la  combustion  du  glucose.  En  d'autres  termes,  pour  l'élaboration  de 
la  même  quantité  de  substance  vivante,  l'organisme  devra  mettre  en 
œuvre  une  quantité  d'aliments  d'autant  plus  grande  que  la  composition 
élémentaire  de  cet  aliment  sera  plus  rapprochée  de  celle  d'un  mélange 
d'acide  carbonique  et  d'eau. 

Ces  considérations  nous  ont  conduits  à  comparer  les  divers  aliments 
hydrocarbonés  sous  les  poids  qui  absorbent  pour  leur  corn  bu  stion<  com- 
plète la  même  quantité  d'oxygène.  Ces  poids  sont  à  peu  près  propor- 
tionnels aux  poids  qui  dégagent  dans  leur  combustion  complète  la 
même  quantité  de  chaleur. 

Exceptionnellement  la  proportion  de  l'acide  oxalique  a  été  réduite 
au  dixième  de  celle  qu'indiquait  le  calcul,  celle  de  l'oxalate  de  potas- 
sium à  la  moitié,  celle  des  divers  phénols  uniformément  à  0»',4  dans  le 
but  d'éviter  une  action  toxique  de  ces  substances.  Par  contre  les  pro- 
portions d'albumine  et  de  peptone  ont  été  augmentée:^. 
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Outre  un  grand  nombre  d'expériences  partielles  qu'il  serait  trop 
long  de  rapporter,  une  seconde  expérience  d'ensemble  (expérience  V) 
a  été  réalisée  dans  des  conditions  analogues  à  celles  de  la  première. 
Elle  n'a  porté  que  sur  les  susbtances  qui  avaient  dans  l'expérience  IV 
manifesté  une  valeur  nutritive.  Les  quantités  de  chacune  d'elles  ont  été 
doublées. 

Après  stérilisation  et  ensemencement,  les  nialras  ont  été  maintenus 
dix  jours  (expérience  IV)  et  quinze  jours  (expérionci»  V)  à  l'étuve  à  30"- 
35». 

Au  bout  de  ce  temps  les  poids  des  récolles  furent  les  suivants  : 


Tableau  IX. 


1 
1 

3 

4 

5 

6 

7 

8 

9 
10 
11 
12 
13 

14 

15 
16 
17 
18 
19 
20 
21 
22 
23-29 


NATURE 

OB 

l'alimbkt  iiydrocardoniî. 


Peptonc 

Glucose 

Saccharose  .... 

Dextrine 

Mannite 

Alcool 

Lactate  de  sodium. 
Acide  lactique.  .  . 
Gomme  arabique  . 

Albumine 

Glycérine 

Acide  tartriqac  .  . 
Tartrate  alcalin  .   . 

Amidon 


POIDS   DBS  RÉCOLTES. 


EXPÉRIEXCK 
IV. 


•| 


0,046 
0,036 
0,032 
0,031 
0,016.5 
0,017 
0,012 
0.007 
Impondérable. 

• 
DtH'cloppcmcnt 

très  faible. 

Développement 

insensible. 


Lactose 

Krythrite 

Aldéhyde 

Acétone 

Acide  acétique 

Acétate  de  sodium.  .   . 

Acide  oxalique 

Oxalate  do  potassium  . 
Composés  aromatiques. 


eSPiERU.NCf; 

V. 


Orammcti. 
0,068 
0,044 
0,0325 
0,0303 
0,030 
0.014 
0,010 
0,0005 
0.0075 
0,004 
0,002 


RAPPORTS 

CENTÉSIMAUX. 


KXPÉK1KMCK 
IV. 


100 
78 

70 
63 
36 
37 
27 
15 


SXPÉRIEXCK 
V. 


154 
100 
74 
69 
68 
32 
23 
1 
17 


Des  composés  très  divers  qu'on  a  présentés  comme  aliment 
hydrocarboné  au  muguet,  le  plus  grand  nombre  est  donc  inu- 
tilisable dans  les  conditions  de  nos  expériences.  Tels  sont  les 
composés  aromatiques  en  général,  Tacide  acétique  et  les  acé- 
tates, Tacide  oxalique  et  les  oxalates,  l'aldéhyde,  Tacétone, 
Térythrite,  le  lactose  et  Tamidon. 
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Peut-être  certains  d'entre  eux,  impropres  au  développe- 
ment du  végétal,  pourraient-ils  être  utilisés  dans  une  certaine 
mesure  par  la  plante  adulte?  C'est  un  point  de  détail  qui  sera 
établi  par  des  expériences  ultérieures. 

L'acide  tartrique  et  les  tartrates  nous  fournissent  une  tran- 
sition entre  les  composés  inutilisables  et  les  aliments  propre- 
ment dits.  A  leurs  dépens  le  muguet  s'est  développé  très  péni- 
bletnent.  A  peine  les  liquides  se  sont-ils  légèrement  troublés. 

La  glycérine  est  pour  le  muguet  un  aliment  très  médiocre  ; 
il  en  est  de  même  de  l'albumine.  Le  poids,  minime  pourtant, 
de  récolte  inscrit  au  tableau  est  notablement  trop  fort,  car  le 
champignon  était  mélangé  de  flocons  albumineux. 

L'acide  lactique  et  les  lactates  ont  une  valeur  nutritive  bien 
supérieure.  Il  est  une  remarque  nécessaire  au  sujet  du  premier. 
Les  deux  nombres  qui  expriment  sa  valeur  relative  comme 
aliment  dans  les  deux  expériences  sont  fort  différents.  Il  est 
facile  de  se  rendre  compte  qu'il  n'y  a  là  qu'une  apparence  de 
contradiction.  L'acide  lactique  à  faible  dose  (0,9  p.  100)  con- 
stitue un  aliment  pour  le  muguet  (exp.  IV)  ;  mais,  quand  cette 
dose  s'élève,  l'acidité  croissante  devient  un  obstacle  au  déve- 
loppement. Tel  a  été  le  cas  dans  l'expérience  V  où  la  quajitité 
d'acide  a  atteint  1,8  p.  100. 

L  alcool,  aux  dépens  duquel  le  muguet  se  développe  fort 
bien  quand  il  est  très  dilué,  peut  être  l'objet  d'une  remarque 
analogue.  Dès  que  sa  proportion  dans  un  liquide  dépasse 
2  p.  100,  la  végétation  du  muguet  y  devient  difficile. 

C'est  surtout  dans  le  groupe  des  hydrates  de  carbone,  qu'il 
faut  chercher  les  aliments  hydrocarbonés  par  excellence  du 
muguet.  Il  est  curieux  de  noter  que  la  valeur  alimentaire  des 
principaux  membres  de  ce  groupe  semble  croître  à  mesure  que 
se  simplifie  leur  structure  moléculaire,  et  subit  par  conséquent 
une  variation  inverse  de  l'action  filamentisante.  Le  glucose 
C'H"0*  constitue  le  meilleur  des  aliments,le  saccharose C^'H'^O** 
ne  vient  qu'en  seconde  ligne,  la  dextrine  (C®H"0*)"  (étant 
supérieur  à  2)  en  troisième  ;  l'amidon  enfin,  dont  le  poids  molé- 
culaire est  encore  plus  élevé,  n'a  pas  fourni  de  récolte  dans  les 
conditions  de  nos  expériences.  Cette  variabilité  de  la  valeur 
alimentaire  en  raison  inverse  du  poids  moléculaire  ne  saurait 
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d'ailleurs  être  généralisée  à  tous  les  hydrates  de  carbone  ;  c'est 
ainsi  que  le  lactose  ne  se  prête  aucunement  au  développement 
du  muguet,  bien  qu'il  ait  la  même  composition  et  le  même 
poids  moléculaire  que  le  saccharose  ;  mais,  même  limitée  aux 
éthers  du  glucose  et  du  lévulose  énumérés  ci-dessus,  elle  est 
intéressante  à  signaler. 

On  peut  rapprocher  des  hydrates  de  carbone  la  mannite 
Q$jjuQ«  ^Qjjt  j^  valeur  nutritive  n'est  guère  inférieure  à  celle 
de  la  dextrine. 

Il  nous  reste  à  parler  de  la  peptone,  qui  s  est  manifestée 
dans  nos  expériences  comme  un  aliment  de  tout  premier 
ordre,  mais  quïl  est  difficile  de  mettre  en  comparaison  avec 
les  autres.  C'est  en  effet  un  aliment  en  même  temps  hydro- 
carboné et  azoté,  et  il  est  impossible  de  dissocier  ce  double 
rôle  :  la  supériorité  de  la  récolte  en  présence  de  la  peptone 
est  peut-être  plus  attribuable  à  la  grande  valeur  de  ce  corps 
comme  aliment  azoté  qu'à  sa  valeur  comme  aliment  hydro- 
carboné. 

Avant  de  clore  ce  paragraphe  il  ne  sera  pas  sans  intérêt 
d'attirer  l'attention  sur  la  remarquable  concordance  des  deux 
expériences  IV  et  V.  Chacune  d'elles  nous  a  fourni  par  la 
conparaison  des  poids  des  récoltes  obtenus  aux  dépens  de 
chaque  aliment  un  classement  de  ces  aliments.  Ces  deux  classe- 
ments sont  identiques.  Bien  plus,  les  rapports  des  poids  de 
chaque  récolte  au  poids  de  la  récolte  dans  le  glucose  sont  dans 
les  deux  expériences  exprimés  par  des  nombres  très  voisins. 

La  seule  discordance,  concernant  les  nombres  relatifs  à 
l'acide  lactique,  a  été  expliquée  plus  haut.  On  ne  saurait,  dans 
des  expériences  aussi  délicates,  espérer  une  concordance  plus 
parfaite  entre  deux  expériences,  et  cette  concordance  est  une 
preuve  précieuse  de  la  valeur  de  la  méthode  expérimen- 
tale. 

(C)    Aliments   azotés    du   migiikt 

Expérience  V.  —  On  introduit  dans  plusieurs  niatras  de  250  ce. 
100  ce.  du  liquide  suivant  : 

Liquide  minéral 1000 

Saccharose 20 

Un  premier  matras  destiné  à  servir  de  témoin  est  ensemencé  tel 
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quel,  chacun  des  autres  reçoit  en  outre  une  des  substances  azotées  sui- 
vantes : 

^Vxotalc  de  sodium 4), 085 

Sulfate  d'ammoniuoi 0,066 

Tartratc  d'ammonium 0,100 

Chlorhydrate  d'aniline 0,129 

Acétaniidc 0,059 

Urée 0,030 

OlycocoUe 0,075 

Asparaginc 0,150 

Leucine 0,131 

Tyrosinc 0,050 

IVptonc 0,082 

Oélatinc 0,078 

Albumine 0,088 

Le  principe  qui  a  dicté  les  proportions  de  ces  diverses  substances 
est  différent  de  celui  qui  a  ser>'i  à  la  détermination  des  proportions 
des  aliments  hydrocarbonés  dans  les  expériences  précédentes.  Les 
substances  azotées  énumérées  ci-dessus  sont  en  effet  des  aliments  essen- 
tie  llement  plastiques^  suivant  Tancienne  expression  de  Liebig,  ne  dé- 
gageant dans  leur  combustion  qu'une  quantité  de  chaleiu*  médiocre  : 
ils  fournissent  Tazote  indispensable  à  l'élaboration  des  tissus  du  végétal, 
mais  non  l'énergie  nécessaire  à  cette  élaboration,  énergie  qui  est 
empruntée  surtout  à  l'aliment  hydrocarboné.  On  a  donc  fait  porter  les 
comparaisons  sur  los  quantités  de  ces  différentes  substances  qui  ren- 
ferment le  même  poids  d'azote,  soit  0«',0I4,  poids  plus  que  suffisant 
pour  le  développement  de  O?',!  de  muguet  sec.  La  tyrosine  a  dû  toute- 
fois être  employée  à  dose  moindre,  à  cause  de  sa  faible  solubilité. 

Après  onze  jours  de  végétation   à  SO*»-.'!.')®,   les  récoltes   ont   été 

recueillies  et  pesées.  Le  tableau  suivant  en  indique  les  poids  absolus  et 

relatifs  : 

Tableau  X. 


NUMÉROS 

ti'ORDRK. 

NATURE 
nt   i/alimb!«t  azotA. 

POIDS 
Dfcs  kAcoltes. 

RAPPORTS 

CBNTisillAUX. 

1 
2 
3 
4 
5 
6 
7 
8 
9 
10 
11 
12 
13 
14 

Poptono 

Grammes. 
0,057 
0,028 
0,026 
0,023 
0,022 
0,021 
0,021 
0,013 
0,012 
0,006 
0.004 
0,002 
0,0006 
0,0005 

228 

112 

100 

92 

88 

84 

84 

52 

48 

24 

16 

8 

2 

2 

Leucine 

Tartrate  d'ammonium  .   . 
Sulfate  d'ammonium  .   .   . 

OlycocoUe  

Tvrosine 

Asparagine 

Urée 

Acétamide 

Gélatine 

Albumine 

Chlorhydrate  d*anilinc  .   . 
Azotate  de  sodium  .... 
Pas  d'aiote 
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Cette  expérience,  dont  les  résultats  ont  été  confirmés  par 
une  série  d'expériences  de  détail  que  nous  ne  rapporterons 
pas  ici,  permet  de  classer  d  après  leur  valeur  nutritive  les  ali- 
ments azotés  du  muguet  en  un  certain  nombre  de  groupes 
qu'il  est  curieux  de  voir  constitués  par  des  substances  chimi- 
quement analogues.  Il  semble  exister  un  certain  rapport 
entre  la  valeur  nutritive  des  substances  sur  lesquelles  a  porté 
notre  expérience  et  leur  fonction  chimique  : 

Les  peptones  doivent  être  mises  hors  de  pair.  Elles  consti- 
tuent l'aliment  azoté  par  excellence  du  muguet. 

Les  sels  ammoniacaux  n'ont  qu'une  valeur  bien  moindre. 
Il  faut  d'ailleurs  établir  parmi  eux  une  distinction  entre  les 
sels  à  acides  organiques  et  les  sels  à  acides  minéraux,  les  pre- 
miers se  montrant  quelque  peu  supérieurs  aux  seconds. 

A  quelque  distance  au-dessous  des  sels  ammoniacaux,  les 
acides  aniidés  (glycocolle,  tyrosine.  asparagine)  forment  un 
groupe  d'aliments  de  valeur  à  peu  près  équivalente.  On  est 
surpris  de  voir  s'en  détacher  la  leucine,  qui,  dans  plusieurs 
expériences,  s'est  montrée  constamment  supérieure  aux  sels 
ammoniacaux  eux-mêmes. 

Les  amides  neutres  (urée,  acétamide)  constituent  un  autre 
groupe  naturel  de  qualité  alimentaire  plus  médiocre.  Les 
matières  albuminoïdes  (gélatine,  albumine)  ne  fournissent  que 
des  récoltes  minimes.  Le  chlorhydrate  d'aniline,  choisi  comme 
un  type  des  aliments  azotés  aromatiques,  est  à  peu  près  inuti- 
lisable. Enfin  les  nitrates,  qui  sont  pour  certains  végétaux  un 
aliment  supérieur  aux  sels  ammoniacaux,  ne  sont  nullement 
nutritifs  pour  le  muguet.  La  récolte,  en  leur  présence,  n'a  pas 
été  supérieure  à  ce  qu'elle  est  dans  le  liquide  témoin,  c'est-à- 
dire  ne  renfermant  conmie  matières  azotées  que  les  impuretés 
apportées  par  le  sucre  et  la  semence. 

Cette  inactivité  des  nitrates  a  lieu  de  surprendre,  quand  on 
la  rapproche  de  leur  curieuse  influence  sur  la  forme  du  mu- 
guet, influence  sur  laquelle  nous  avons  insisté  dans  le  premier 
chapitre  de  ce  mémoire.  On  a  dû  se  demander  s'ils  n'exercent 
pas  sur  le  végétal  quelque  action  toxique,  si  du  moins,  en 
mWifiant  sa  forme,  ils  ne  modifient  pas  les  conditions  de  sa 
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nutrition  dans  les  liquides  à  base  de  saccharose  :  les  expé- 
riences suivantes  répondent  à  ces  hypothèses  : 

Expérience  VI.  —  On  introduit  dans  deux  matras  100  ce.  du  liquide 
suivant  :  ^ 

Ltquido  minrral 1000 

Saocharosc 50 

Sulfate  d'ammonium i 

I/un  des  matras  reçoit  en  outre  une  petite  quantité  de  nitrate  de 
sodium,  puis  tous  deux  sont  stérilisés,  ensemencés  et  abandonnés  pen- 
dant dix  jours  à  Tétuve  à  30*-35<».  Au  bout  de  ce  temps  les  récoltes  ont 
présenté  les  poids  suivants  : 

Kn  l'absence  du  îiitrato Og',019 

Kn  présence  du  nitrate 0ï^019 

I/action  filamentisante  du  nitrate  de  sodium  ne  s'étant,  on  ne  sait 
pourquoi,  que  faiblement  exercée  dans  cette  expérience,  on  crut  utile 
dVn  instituer  de  nouvelles. 

Expérience  VIÎ.  —  On  introduit  dans  deux  matras  100  ce.  du  liquide 
suivant  : 

Liquide  minéral 1000 

Saccharose 100 

Sidfate  d'amnioniuni 1 

L'un  des  matras  reçoit  en  outre  0«'",25  de  nitrate  de  sodium.  Après 
st»'Tilisation,  ensemencement  et  séjour  de  dix  jours  à  Tétuve  les  deux 
récoltes  présentèrent  les  poids  suivants  : 

Kn  l'absonce  du  nitrate 0Kf,031 

En  présence  du  nitrate O^'fOSl 

Expérience  VIIL  —  Cette  expérience  fui  conduite  comme  la  précé- 
dente, sauf  que  la  quantité  de  nitrate  de  sodium  dans  l'un  des  matras 
fut  portée  à  0«',50.  Nous  nous  contentons  de  rapporter  les  poids  des 
récoltes  qui  furent  : 

En  l'absence  dt»  nilraie 0»'',02ir» 

Kn  ])résence  du  iiilrate 08»", 021 

Il  ressort  clairement  de  ces  trois  expériences  concordantes 
que  les  nitrates  ne  sont  pour  le  muguet  ni  un  aliment,  ni  un 
toxique.  En  dehors  de  leur  curieuse  action  sur  la  forme  de 
ce  champignon  ils  semblent  se  comporter  vis-à-vis  de  lui 
comme  une  substance  inerte. 
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En  terminant  cette  étude  sur  Talimentation .  du  muguet, 
nous  pouvons  constater  que  ses  besoins  alimentaires  ne  se 
confondent  pas  avec  ceux  de  la  levure  de  bière  dont  on  a  voulu 
le  rapprocher. 

Ainsi  le  muguet  utilise  l'alcool  qui  ne  nourrit  pas  la  levure, 
tandis  qu'il  ne  se  développe  pas  aux  dépens  de  Térythrite  que 
la  levure  peut  assimiler.  Le  muguet  se  distingue  aussi  nette- 
ment des  moisissures  dont  Duclaux  a  fait  à  ce  point  de  vue 
une  étude  intéressante.  Il  n'assimile  en  effet  ni  l'acide  acé- 
tique, ni  les  nitrates  que  Taspergillus  niger  utilise  fort  bien  '. 

On  voit,  comme  nous  le  disions  au  début  de  ce  chapitre, 
que  l'étude  de  leur  nutrition  permet  d'attribuer  aux  champi- 
gnons inférieurs  certains  caractères  différentiels  très  nets  et 
faciles  à  vérifier.  Ces  caractères  peuvent  être  précieux  pour 
contrôler  les  rapprochements  fondés  sur  les  caractères  morpho- 
logiques. Nous  les  invoquerons  quand,  comme  conclusion  de 
nos  recherches,  nous  discuterons  les  diverses  opinions  des 
botanistes  sur  la  place  taxonomique  du  muguet.  Il  nous 
faudra  alors  une  connaissance  de  plus,  celle  des  transforma- 
tions chimiques  produites  par  le  champignon  du  muguet  dans 
les  milieux  où  il  se  développe.  Leur  étude  sera  l'objet  d'un 
mémoire  spécial. 

1.  Voir  à  co  sujet  :  Duclaux,  Sur  la  nutrition  intracellulaire  {Annale» 
de  l'institut  Pasteur,  1889,  p.  97).  —  Laurent,  Nutrition  hydrocarbonée  et 
formation  de  glycogène  chez  la  levure  de  bière  {Ibid.,  H  3)  et  Recherches  sur  la 
valeur  comparée  des  nitrates  et  des  sels  ammoniacaux  comme  aliments  de  la 
levure  de  bière  et  de  quelques  autres  plantes  [Ibid.,  p.  362). 


III 

DK    LA 

PÉNÉTRATION    DES   BACILLES    TUBERCULEUX 
DANS  L'ORGANISME 

A    TRAVERS   LA   MUQUEUSE  INTESTINALE 

ET     DU     DÉVELOPPEMENT    DE     LA    TUBERCULOSE     EXPÉRIMENTALE 

Par  M.  lo  D'  V.  DOBROKX.ON8KI 

(do  Saînt-PiHcrsbourg). 


La  question  des  voies  de  pénétration  des  microbes  dans 
rorganisme  en  général,  et  des  conditions  nécessaires  à  la 
pénétration  pour  chaque  micro-organisme  en  particulier,  est 
incontestablement  d'une  importance  capitale  pour  la  médecine 
pratique,  puisque  la  prophylaxie  on  dépend. 

Mais  si  la  solution  de  cette  question  est  essentielle  pour 
tous  les  microbes,  elle  Test  a  fortiori  pour  un  micro-organisme 
pathogène  tel  que  le  bacille  de  la  tuberculose,  qui  fait  à  lui 
seul  plus  de  victimes  que  tous  les  autres  réunis. 

Je  me  suis  proposé  d'étudier  les  conditions  de  la  pénétra- 
tion des  bacilles  tuberculeux  dans  l'organisme  à  travers  les 
voies  digestives,  leur  sort  ultérieur,  ainsi  que  le  développe- 
ment progressif  de  la  tuberculose  provoquée  par  cette  péné- 
tration. 

Examinons  d'abord  comment  les  auteurs  comprennent 
l'absorption  du  virus  tuberculeux  par  le  tube  digestif. 

La  plupart  d'entre  eux  se  contentent  de  constater  la  con- 
tagion. D'autres,  qui  ont  abordé  le  mécanisme  de  l'infection, 
sont  bien  loin  d'être  d'accord.  Ainsi  Koch  pense  que  la  mu- 
queusede  l'intestin  cède  moinsfacilementàTaction  des  bacilles 
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tuberculeux  que  la  muqueuse  des  voies  respiratoires  ;  mais  il 
n'étudie  même  pas  TinQuence  que  peut  avoir  T&ge  des  ani- 
maux. Pour  que  le  bacille  puisse  traverser  une  muqueuse 
quelconque,  Koch  croit  que  le  contact  prolongé  de  ce  bacille 
avec  la  muqueuse  est  nécessaire  ;  or,  dans  le  tube  digestif, 
cette  condition  est  loin  de  se  trouver  remplie,  puisque  le  con- 
tenu intestinal  ne  se  trouve  jamais  longtemps  en  contact  avec 
la  même  portion  du  tube  digestif.  En  plus,  il  faut  encore 
compter  avec  Faction  nocive  que  le  suc  gastro-intestinal 
exerce  sur  les  bacilles. 

Cohnheim,  tout  en  partageant  sous  ce  rapport  les  idées  de 
Koch  sur  les  adultes,  fait  des  rései*ves  en  ce  qui  concerne  les 
enfants.  Il  pense  que,  chez  ces  derniers,  le  tube  digestif  est  la 
voie  la  plus  fréquente  de  la  pénétration  du  virus  tuberculeux 
dans  Torganisme. 

Butel,  tout  en  laissant  de  côté  la  question  de  Tàge,  émet  à 
ce  sujet  des  idées  qui  sont  tout  à  fait  opposées  à  celles  de 
Koch.  Pour  lui,  au  point  de  vue  de  l'importance  des  voies  de 
pénétration  du  viinis  tuberculeux  dans  l'organisme,  il  ne  peut 
pas  exister  de  comparaison  entre  les  voies  respiratoires  et 
les  voies  digestives,  ces  dernières  servant  bien  plus  souvent 
de  porte  d'entrée  que  les  premières. 

Quelques  auteurs  regardent  comme  une  condition  indis- 
pensable qu'il  y  ait  auparavant  des  modifications  de  la  couche 
épithéliale  de  lamuqueuse  digêstive,  modifications  qui  seraient 
produites  par  le  processus  inflammatoire  survenant  à  la  suite 
de  ringestion  des  produits  tuberculeux.  D'après  ces  auteurs, 
sous  l'influence  du  processus  inflammatoire,  l'épithélium  per- 
drait sa  vitalité,  tomberait  par  place  en  produisant  des  éro- 
sions, et  gr&ce  à  ces  desquamations  superficielles,  l'infection 
pourrait  avoir  lieu  (Fonssagrives,  Hanot).Pour  soutenir  cette 
opinion,  les  auteurs  s'appuient  sur  ce  fait  que  la  moitié  des 
tuberculeux  souffre  d'un  catarrhe  gastro-intestinal  chronique, 
qui  existe  même  lorsqu'il  n'y  a  pas  encore  des  lésions  tuber- 
culeuses confirmées  de  l'intestin.  Ce  catarrhe  serait  dû  à 
l'irritation  de  l'intestin  causée  par  les  crachats  tuberculeux 
qui  sont  constamment  avalés  par  les  malades. 

Les  recherches  expérimentales  paraissaient  confirmer  dans 
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une  certaine  mesure  cette  opinion.  Ainsi  Baumgarten  el  Orth 
ont  trouvé  que  le  nombre  d'animaux  infectés  augmente  con- 
sidérablement lorsque,  dans  les  expériences  d'ingestion  des 
matières  tuberculeuses,^ces  matières  étaient  mélangées  avec 
des  corps  durs,  pointus.  Wesener  affirme  qu'en  neutralisant 
les  acides  du  suc  gastrique  ou  en  protégeant  les  bacilles  tuber- 
culeux contre  Faction  délétère  de  ce  suc,  on  arrive  toujours 
à  provoquer  une  inflammation  de  la  muqueuse  intestinale 
avant  l'infection  générale  de  l'organisme  par  le  virus  tuber- 
culeux. Wesener  considère  cette  inflammation  comme  Tefl'et 
immédiat  de  l'action  directe  des  bacilles  sur  la  muqueuse 
intestinale. 

D'autres  auteurs  soutiennent  au  contraire  que  pour  la 
pénétration  du  virus  tuberculeux  dans  l'organisme  à  travers 
la  muqueuse  intestinale,  il  n'est  point  besoin  de  desquama- 
tion ou  de  modifications  de  Tépithélium  intestinal.  Pour  eux, 
le  virus  tuberculeux  peut  pénétrer  dans  l'organisme  à  travers 
une  muqueuse  absolument  saine,  et  pour  cela  le  contact  pro- 
longé du  virus  avec  la  muqueuse  n'est  pas  nécessaire. La  seule 
partie  du  tube  digestif  qui  oppose  une  certaine  résistance  à  la 
pénétration  du  virus  tuberculeux  est  l'estomac  (Cornil).  Quant 
à  l'influence  du  catarrhe  gastro-intestinal  chronique,  ces 
mêmes  auteurs  la  nient  complètement.  D'abord,  parce  que  des 
catarrhes  semblables  se  rencontrent  dans  différentes  affections 
chroniques  qui  épuisent  l'organisme  et  que  par  conséquent 
les  catarrhes  chroniques  des  tuberculeux  peuvent  très  bien 
no  pas  se  trouver  sous  la  dépendance  de  l'action  irritante  des 
crachats  tuberculeux  avalés.  On  peut  ensuite  supposer  (Re- 
cherches de  Marfan  faites  en  4887)  que  l'inflammation  gastro- 
intestinale  simple,  prétuberculeuse,  n'est  pas  aussi  fréquente 
chez  les  tuberculeux  qu'on  le  pense  en  se  basant  sur  des  obser- 
vations datant  principalement  de  la  première  moitié  de  ce 
siècle,  quand  ks  auteurs  prenaient  souvent  les  modifications 
cadavériques  pour  des  processus  inflammatoires'. 


1.  Pour  faire  cctlo  pjirlio  dr  notro  travail  nous  nous  sommes  servi  de  la 
])htisic  pulmonaire  de  Hérard.  ('ornil  et  Hanoi,  de  la  thèse  de  GrigoricfF  :  «  Ma- 
tériaux à  l'étude  de  la  tuf)erculosc  »,  ainsi  que  des  travaux  originaux  des  auteurs 
que  nous  avons  cités. 
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Nous  voyons  donc  par  ce  qui  précède  qu'il  existe. actuel- 
lement deux  opinions  complètement  opposées  sur  la  question 
des  conditions  de  la  pénétration  dans  l'organisme  du  virus 
tuberculeux  à  travers  la  muqueuse  intestinale  et  qu'en  plus, 
nous  ne  possédons  pas  de  preuves  positives  en  faveur  de  Tune 
ou  de  l'autre  opinion.  Quant  aux  recherches  expérimentales 
en  vue  de  résoudre  cette  question,  il  n'en  existe  pas  non  plus. 

Comme  actuellement  la  question  de  la  pénétration  du 
virus  tuberculeux  dans  l'organisme  à  travers  l'intestin  se  ré» 
duit  à  connaître  les  conditious  du  passage  des  bacilles  tuber- 
culeux à  travers  la  muqueuse  intestinale,  nous  allons  cher- 
cher, dans  les  expériences  analogues  faites  avec  d'autres 
microbes,  la  confirmation  d'une  des  deux  opinions  qui  existent 
sur  cette  question. 

Koch,  dans  ses  expériences  faites  avec  Gaffky  et  Lôffiier 
sur  le  bacille  du  charbon,  a  trouvé  que  les  bactéries  périssent 
dans  l'estomac  sous  l'influence  de  l'action  du  suc  gastrique, 
mais  que  les  spores,  une  fois  pai^enues  dans  l'intestin,  s'y 
multiplient  et  pénètrent  ensuite  dans  le  sang  à  travers  la  mu- 
queuse intestinale  intacte. 

Pasteur  et  Toussaint,  en  faisant  également  des  expériences 
avec  le  bacille  du  charbon,  sont  arrivés  aux  conclusions  con- 
traires, à  savoir  que  l'infection  de  l'organisme  parle  charbon 
à  travers  le  tube  digestif  n'est  possible  qu'à  la  condition 
qu'il  existe  une  lésion  de  la  muqueuse  gastro-intestinale. 

Orlofl*,  en  introduisant  dans  l'intestin  le  staphlococcus  au- 
reus,  n'a  obtenu  que  des  résultats  négatifs.  Les  résultats  ont 
été  encore  négatifs  lorsqu'il  introduisait  le  même  micro- 
organisme après  avoir  préalablement  irrité  l'intestin.  Il  en 
conclut  que  Tépithélium  des  voies  digestives  défend  suffi- 
samment l'organisme  contre  le  staphylococcus  aureus. 

Flûgge,  en  se  basant  principalement  sur  les  travaux  de 
Yyssokovitch  faits  dans  son  laboratoire,  émet  l'opinion  que  le 
passage  des  bactéries  dans  le  sang  à  travers  le  poumon  ou 
l'intestin  ne  peut  s'efi*ectuer  tant  que  la  muqueuse  de  ces  or- 
ganes est  intacte  ;  mais  une  fois  que  l'intégrité  de  sa  mu- 
queuse est  atteinte,  les  bactéries  peuvent  pénétrer  très  faci- 
lement jusqu'aux  ganglions  lymphatiques  les  plus  proches. 
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Quant  au  charbon,  Fiûgge  partage  9ous  ce  rapport  les  opi- 
nions de  Koch. 

Enfin  tout  dernièrement  cette  question  a  été  reprise  par 
Korkounoff,  dans  un  travail  fait  au  laboratoire  d'Ëmmerich. 
Korkounoff  introduisait  dans  le  tube  digestif  des  animaux 
(souris  blanches,  cobayes,  lapins)  le  bacillus  Neapolitanus 
d'Emmerich,  le  bacille  du  choléra  des  poules,  le  bacille  du 
charbon,  et  cherchait  ensuite  ces  micro-organismes  dans  la 
paroi  intestinale  et  dans  les  différents  organes.  Les  résultats 
ont  été  positifs  avec  le  choléra  des  poules,  négatifs  avec  le 
bacillus  Neapolitanus,  indécis  avec  la  bactérie  charbonneuse, 
cette  dernière  n^ayant  jamais  pu  être  retrouvée  dans  la  paroi 
intestinale.  L'auteur  on  conclut  que  si  Tinlestin  est  sain,  l'in- 
fection de  Torganisme  parles  bacilles  ou  les  spores  du  charbon 
est  impossible.  D'après  Korkounofi*  Tépithélium  de  Tintestin 
forme  une  barrière  insuffisante  pour  garantir  l'organisme 
contre  les  bactéries  incapables  par  elles-mêmes  de  provoquer 
une  modification  primitive  de  cet  épithélium  ;  quant  aux  au- 
tres micro-organismes,  ils  peuvent,  d'après  Korkounoff,  péné- 
trer dans  l'organisme  à  travers  les  parois  intestinales  à  la 
condition  expresse  de  modifier  préalablement  et  d'une  façon 
profonde  l'épithélium  de  ces  parois.  Nous  voyons  donc  qu'en 
somme  ces  recherches  ne  donnent  pas  encore  de  réponse 
aux  questions  que  nous  nous  sommes  posées  plus  haut.  Il 
est  actuellement  nécessaire  de  chercher,  par  la  voie  expéri- 
mentale, la  solution  de  cette  question  pour  chaque  micro- 
organisme en  particulier.  A  l'heure  actuelle,  on  ne  peut  que 
réunir  les  faits  concernant  cette  question,  mais  le  moment  de 
déductions  plus  générales  n'est  pas  encore  venu. 

Je  terminerai  par  ces  considérations  cette  étude  sur  l'état 
actuel  de  la  question  de  la  possibilité  de  l'infection  tubercu- 
leuse par  le  tube  digestif  et  des  conditions  de  cette  infection. 
On  pourrait  encore  mieux  formuler  ces  deux  questions,  en 
intitulant  notre  étude  :  De  la  pénétration  des  bacilles  tuber- 
culeux dans  l'organisme  à  travers  la  paroi  du  canal  intestinal 
et  des  conditions  de  cette  pénétration.  Comme  nous  venons 
de  le  voir,  ces  deux  questions  demandent  encore  actuellement 
de  nouvelles  recherches. 
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Je  puis  à  présent  exposer  les  résultats  de  mes  recherches 
personnelles  faites  en  vue  de  résoudre  ces  deux  questions. 
Ces  recherches  ont  été  faites  à  Paris,  au  laboratoire  et  sous  la 
direction  personnelle  de  mon  cher  et  vénéré  maître,  M.  le  pro- 
fesseur Corail. 

En  général,  mes  expérience»  n  ont  été  qu'une  répétition 
des  expériences  antérieures  avec  nutrition  des  animaux  pai* 
des  produits  tuberculeux,  expériences  que  j'ai  moéifiéea  dans 
les  détails  et  exécutées  dans  des  conditions  en  quelque  sorte 
plus  scienti6ques.  J'y  ai  introduit  une  modification  qui  fait 
que  mes  expériences,  en  se  distinguant  nettement  de  celles 
faites  antérieurement,  ont  acquis  une  valeur  en  quelque  sorte 
absolue.  Cette  modification  consistait  à  contrôler  les  données 
de  mes  expériences  par  Texamen  microscopique  de  la  paroi 
(aussi  bien  que  d'autres  organes)  au  point  de  vue  de  la  pré- 
sence des  bacilles  dans  les  tissus.  Par  cet  examen  je  voulais 
en  quelque  sorte  suivre  les  bacilles  tuberculeux  aux  différents 
moments  de  leur  passage  à  travers  la  paroi  intestinale  pour 
être  en  mesure  d'étudier  les  moyens  de  pénétration  de  ces 
bacilles  dans  l'organisme  ainsi  que  leur  sort  ultérieur.  Ce  qui 
était  particulièrement  intéressant  et  important,  c'était  d'étu- 
dier l'état  de  la  couche  épithéliale  de  l'intestin  afin  de  con- 
naître la  façon  dont  les  bacilles  tuberculeux  traversent  la  mu- 
queuse, ces  micro-organismes  étant  privés  de  mouvements 
propres.  Ce  n'est  qu*en  conduisant  les  expériences  de  cette 
façon,  c'est-à-dire  en  infectant  les  animaux  à  travers  le  canal 
intestinal  d'une  part,  et  en  contrôlant  ces  expériences  par 
l'examen  microscopique  de  l'autre,  qu'on  pouvait,  croyons- 
nous,  s'assurer  de  la  pénétration  des  microbes  dans  l'orga- 
nisme à  travers  l'intestin  et  déterminer  les  conditions  de  cette 
pénétration. 

Mes  expériences  ont  été  faites  sur  des  cobayes.  Ces  ani- 
maux sont  particulièrement  commodes  pour  ces  expériences, 
les  cobayes  ayant  l'habitude  de  manger  tout  ce  qu'on  leur 
offre  et  se  prêtant  facilement  à  toutes  les  manipulations. 

Après  la  découverte  de  Koch,  il  était  tout  indiqué  de  faire 
les  expériences,  non  pas  avec  des  produits  tuberculeux,  mais 
^ivec  des  cultures  pures  de  bacilles.  Les  cultures  dont  je  me 
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suis  servi  ont  été  faites  sur  du  bouillon  glycérine.  Ces  cul- 
tures sur  glycérine  présentent  lavantage  de  se  prêter  particu- 
lièrement bien  aux  expériences  de  nutrition  des  animaux,  et 
d'être  ensuite,  d'après  les  recherches  d'Yersin,  fort  peu  irri- 
tantes pour  les  tissus  de  l'organisme.  Ce  fait  était  d'une  im- 
portance particulière  pour  mes  expériences,  puisque,  pour 
savoir  si  les  modifications  de  l'épîthélium  constituent  une 
condition  indispensable  au  passage  des  bacilles  à  travers  la 
muqueuse  intestinale,  il  était  indiqué  d'éviter  autant  que  pos- 
sible toute  cause  d'irritation  pouvant  amener  des  modifica- 
tions dans  la  couche  épithéliale  de  l'intestin. 

On  a  pris  toutes  les  mesures  nécessaires  pour  éviter  la 
possibilité  de  l'infection  secondaire  de  l'animal  par  les  voies 
respiratoires.  Avec  un  tube  en  verre  à  bords  lisses  on  intro- 
duisait dans  la  bouche  de  l'animal  quelques  gouttes  de  cul- 
tures pures  qui  étaient  immédiatement  avalées  ;  l'opération 
une  fois  faite,  l'animal  était  transporté  dans  une  cage  neuve 
et  propre  où  il  restait  jusqu'à  sa  mort.  Les  premières  24  heures 
qui  suivaient  l'introduction  des  bacilles  dans  le  tube  digestif, 
l'animal  ne  recevait  rien  à  manger;  ensuite,  pendant  tout  le 
temps  que  durait  l'expérience,  les  animaux  ne  recevaient 
qu'une  nourriture  très  légère.  Inutile  d'ajouter  que  pendant 
tout  ce  temps  les  animaux  étaient  tenus  très  proprement. 

Neuf  cobayes  ont  été  inoculés  simultanément  de  cette 
façon  ;  à  quelques-uns  d'entre  eux  on  a  en  même  temps 
introduit  dans  le  vagin,  dans  un  autre  but,  quelques  gouttes 
de  cultures.  Cette  introduction  était  faite,  sans  exercer  de 
violence,  à  l'aide  d'un  tube  lin  à  bords  lisses,  arrondis.  Les 
animaux  ont  été  ensuite  tués  respectivement  au  4%  10%  15% 
20%  28%  32"  et  40°  jour  à  partir  du  jour  de  l'inoculation.  En 
plus,  deux  cobayes  ont  succombé  sans  cause  connue,  l'un  au 
6%  l'autre  au  7**  après  l'inoculation.  De  ces  neuf  cobayes,  ont 
été  inoculés  par  le  vagin  ceux  qui  ont  succombé  spontané- 
ment et  ceux  qui  ont  été  tués  au  20%  25%  32°  et  40°  jour. 

L'autopsie  était  faite  immédiatement  après  la  mort;  le  tube 
digestif  ouvert  dans  toute  son  étendue  était  d'abord  examiné 
à  l'œil  nu.  De  petits  morceaux  pris  sur  l'intestin  grêle  et  le 
gros  intestin  étaient  immédiatement  mis  dans  de  l'alcool  absolu 
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en  vue  d^un  examen  microscopique  ultérieur,  ëd  plus,  on 
gardait  également  pour  Texamen  microscopique  toutes  les 
parties  de  l'intestin  qui,  à  Tœil  nu,  paraissaient  tant  soit  peu 
modifiées. 

En  même  temps  on  prenait  pour  Texamen  microscopique 
des  parties  d'autres  organes,  le  mésentère,  les  ganglions  mé- 
senlériques,  des  morceaux  de  foie,  de  rate,  de  poumons.  Aux 
cobayes  qui  ont  été  en  même  temps  inoculés  par  le  vagin,  on 
enlevait  en  totalité  tous  les  organes  du  petit  bassin  avec  le 
tissu  conjonctif  qu'on  mettait  également  dans  l'alcool  absolu. 

Pour  obtenir  des  coupes  minces,  et  surtout  pour  conserver 
intacte  la  couche  épithéliale  de  l'intestin,  les  parties  qui 
devaient  être  soumises  à  l'examen  microscopique  étaient  mon- 
tées dans  de  la  celloïdineet  coupées  au  micro  tome.  Les  coupes 
qui  devaient  servir  à  l'examen  de  la  structure  des  tissus 
étaient  colorées  à  l'hématoxyline  de  Grenacher  sans  enlever 
préalablement  la  celloïdine,  et  ensuite  montées  dans  de  la 
glycérine  ou,  plus  souvent,  dans  du  baume  du  Canada.  Les 
coupes  qui  devaient  servira  la  recherche  des  bacilles  tubercu- 
leux étaient  toujours  colorées  par  la  méthode  d'Ehrlich,  ou 
bien  on  se  servait  d'abord  de  la  couleur  de  Ziel  et  on  traitait 
ensuite  les  coupes  par  la  méthode  d'Ehrlich  après  avoir,  bien 
entendu,  enlevé  préalablement  la  celloïdine  par  un  lavage 
dans  iin  mélange  d'alcool  absolu  et  d'éther. 

Avant  d'exposer  les  résultats  de  nos  recherches  microsco- 
piques, je  crois  devoir  ajouter  qu'on  n'a  jamais  observé  de 
diarrhée  chez  les  animaux  qui  nous  ont  servi  pour  les  expé- 
riences, bien  que,  comme  nous  le  verrons  dans  la  suite,  tous 
ces  animaux  fussent  infectés  de  tuberculose  et  que  chez  quel- 
ques-uns on  ait  même  trouvé  des  tubercules  dans  l'intestin. 
Dans  le  côlon,  on  trouvait  des  matières  fécales  dures,  nor- 
males comme  chez  les  cobayes  bien  portants.  Si  nous  insis- 
tons sur  ce  fait,  c'est  qu'il  nous  parait  avoir  une  certaine 
importance  pratique. 

En  examinant  sous  le  microscope  la  paroi  intestinale,  j'ai 
trouvé  que  la  couche  épithéliale  de  la  muqueuse  intestinale 
était  partout  conservée  chez  tous  les  animaux  qui  m'ont  servi 
pour  les  expériences,  excepté  les  deux  qui  sont  morts  spon- 
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tanément  au  6*  et  au  V  jour  après  rinoculaiion.  Chez  ces 
derniers,  l'épithélium,  de  Tintestin  grêle  surtout,  était  com- 
plètement desquammé,  mais  il  est  évident  que  cette  des- 
quamation n'était  qu'un  phénomène  cadavérique. 

Les  premiers  jours  qui  suivent  Tinoculation  de  l'animal, 
on  ne  constate  absolument  aucune  modification  de  la  mu- 
queuse intestinale,  aussi  bien  à  l'œil  nu  que  sous  le  micro- 
scope :  l'épithélium  est  partout  intact,  il  n'existe  pas  d'aug- 
mentation du  nombre  des  cellules  caliciformes,  les  vaisseaux 
ne  sont  pas  dilatés  et  il  n'y  a  pas  d'accumulation  des  corpus- 
cules lymphoïdes  autour  d'eux.  Vers  le  10*  jour,  quelques 
follicules  isolés  entre  les  plaques  de  Peyer  commencent  à  se 
gonfler,  à  proéminer  dans  la  lumière  du  canal  ;  leurs  vais- 
seaux, ainsi  que  ceux  qui  les  entourent,  sont  dilatés  et  par 
places  on  trouve  une  accumulation  des  corpuscules  lymphoïdes 
autour  des  vaisseaux  situés  vers  la  périphérie  des  follicules 
solitaires.  Plus  Tinoculeftion  est  ancienne,  plus  ces  modifica- 
tions sont  accusées  ;  nous  considérons  ces  lésions  comme  in- 
flammatoires :  la  surface  des  plaques  de  Peyer  se  couvre  de 
mucus,  et  il  survient  une  dégénérescence  mucoïde  de  la  plu- 
part des  cellules  des  glandes  de  Lieberkiihn;  cette  dégénéres- 
cence est  surtout  marquée  vers  la  base  de  ces  glandes,  et 
accompagnée  d'une  accumulation  de  corpuscules  lymphoïdes 
dans  la  même  région.  De  pareils  foyers  inflammatoires,  très 
limités,  microscopiques  même,  caractérisés  par  la  dilatation 
des  vaisseaux  capillaires  et  l'accumulation  des  corpuscules 
lymphoïdes,  se  forment  aussi  en  dehors  des  plaques  de  Peyer 
et  des  follicules  solitaires  :  on  en  trouve  encore  soit  vers  la 
base  des  glandes  de  Lieberkiihn,  soit  vers  le  sommet  des 
villosités.  Plus  tard,  vers  le  20"  jour,  on  peut  apercevoir  déjà 
des  granulations  microscopiques,   soit  sur  les  plaques   de 
Peyer,  soit  sur  les  follicules  solitaires  augmentés  de  volume  ; 
ces  mêmes  granulations  se  rencontrent  également,  bien  que 
plus  rares,  en  dehors  des  plaques  de  Peyer  et  des  follicules 
isolés,  et  sont  alors  ordinairement  situées  sous  la  couche  épi- 
théliale  de  l'intestin  tout  en  restant,  je  le  répète,  complète- 
ment couvertes  par  l'épithélium. 

Kn  examinant  très  attentivement  l'épithélium  intestinal, 
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en  y  cherchant  avec  beaucoup  de  soin  la  moindre  modifica- 
tion, je  n'ai  jamais  pu  trouver  le  plus  léger  changement  dans 
sa  structure  normale.  J'ai  donc  acquis  la  conviction  que  cet 
épilhélium  conserve  partout  ses  propriétés  morphologiques 
normales  et  que  par  conséquent  il  ne  présente  pas  d'altéra- 
tions sérieuses,  se  révélant  par  des  changements  morpho- 
logiques. La  seule  chose  que  j'aie  pu  constater,  c'était  l'aug- 
mentation du  nombre  des  cellules  caliciformes  dans  les 
glandes  de  Lieberkuhn,  dans  quelques  endroits  bien  limités, 
et  encore  se  trouvaient-elles  sur  les  plaques  de  Peyer  gon- 
flées; quelquefois  encore,  Tépithélium  qui  recouvre  directe- 
ment les  granulations  tuberculeuses  devient  plus  cuboïde,  ses 
noyaux  plus  sphériques,  ses  dispositions  aussi  plus  régulières, 
en  même  temps  qu'il  contient  dans  ces  endroits  une  grande 
quantité  de  cellules  migratrices.  * 

Toutes  ces  modifications  que  je  viens  de  décrire,  à  savoir  : 
foyers  inflammatoires,  gonflement  des  follicules  isolés  et  des 
plaques  de  Peyer,  granulations,  ont  été  rencontrées  presque 
exclusivement  dans  l'iléon  et  le  csecum,  ainsi  que  dans  les 
portions  inférieures  du  jéjunum  et  dans  le  côlon. 

Les  granulations  apparaissent  tout  d'abord  dans  les  gan- 
glions lymphatiques  du  mésentère.  On  peut  penser  qu'elles 
commencent  à  s'y  former  déjà  dès  le  4^' jour  après  l'inocula- 
tion, au  G""  jour  on  les  aperçoit  fort  bien  sous  le  microscope, 
et  vers  le  10'  jour  elles  sont  déjà  visibles  à  l'œil  nu  sur  les 
préparations  colorées. 

Elles  apparaissent  ensuite  dans  le  foie.  Vers  le  18*  jour 
elles  deviennent  tout  à  fait  caractéristiques  dans  cet  organe  ; 
quelques-unes  contiennent  déjà  des  cellules  géantes,  d'autres 
sont  visibles  à  l'œil  nu.  La  plupart  de  ces  granulations  sont 
situées  dans  les  espaces  interlobulaires  ;  quelques-unes  se 
rencontrent  dans  les  lobules  mêmes  ainsi  que  dans  le  voisi- 
nage de  la  veine  (hépatique)  centrale.  Des  tubercules  ont  été 
trouvés  dans  les  poumons  de  tous  les  cobayes  tués  à  partir 
du  6"  jour  après  Tinoculation;  au  début,  ces  tubercules  se 
présentaient  sous  forme  de  granulations  microscopiques. 

Quant  aux  bacilles  tuberculeux,  on  en  a  trouvé  dans  les 
tissus  de  tous  les  animaux  qui  nous  ont  servi  pour  les  expé- 
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rtenees.  Au  début,  lorsqu'on  ne  constate  pas  encore  de  modi- 
fications tuberculeuse!^  dans  les  organes,  les  bacilles  s'y  ren- 
centreatd'une  façon  excessivement  rare,  et  il  fallaitquelqfuefoïs 
examiner  un  nombre  (Considérable  de  préparations  avant  de 
découvrir  dans  les  coupes  un  ou  deux  bacilles.  Chez  le  co- 
baye qui  est  mort  quatre  jours  après  l'inoculation,  je  n'ai  ren- 
contré de  bacilles  que  dans  les  ganglions  lymphatiques  du 
mésentère  et  dans  la  paroi  de  l'intestin,  mais  pas  une  seule 
fois  dans  les  autres  organes.  Mais  lorsque  Tinoculalion  est 
plus  ancienne,  les  bacilles  deviennent  plus  fréquents  dans  les 
autres  organes  où  on  les  rencontre  plus  souvent.  En  même 
temps  que  les  bacilles,  et  quelquefois  encore  plus  fréquem- 
ment, on  rencontre  dans  la  paroi  intestinale  et  dans  les  autres 
tissus  des  granulations  sphériques  ou  légèrement  ovales,  à 
oontoui^  nettement  limités,  se  colorant  aussi  facilement  par 
la  méthode  d'Ëhrlich  que  les  bacilles  tuberculeux  eu;c-mèmes. 
Par  leur  forme,  ces  granulations  rappellent  exactement  les 
corpuscules  dont  sont  quelquefois  composés  les  bacilles  tuber- 
culeux, tels  qu'on  les  trouve  par  exemple  dans  les  crachats 
des  tuberculeux.  Tout  nous  fait  penser  que  ces  granulations 
sont  du  même  genre  que  celles  qui  ont  été  signalées  par 
Cornil  et  Babes,  Bieder,  Sigel  et  Grigorieff,  qui  les  considère 
comme  des  spores  des  bacilles  de  la  tuberculose.  Je  crois 
qu'en  prenant  en  considération  les  recherches  de  GrigorieiT 
sur  la  coloration  des  spores  du  clostridium  butyricum,  du  ba- 
cillus  subtilis,  et  des  bactéries  du  koumys  (petit-lait  de  jument), 
les  observations  de  Bienstock  et  de  GafFky  sur  la  coloration 
analogue  des  spores  d'un  bacille  qui  se  rencontre  normale- 
ment dans  les   fèces  des  individus  bien  portants,  enfin  la 
communication  analogue  de  Cornil  et  Babes  sur  la  coloration 
des  spores  de  la  bactérie  charbonneuse  ;  en  se  rapportant  à 
tous  ces  travaux,  disons-nous,  on  peut  émettre  l'hypothèse 
que  les  granulations  que  je  viens  de  signaler  ne  sont  autre 
chose  que  des  spores  de  bacilles  de  la  tuberculose. 

Dans  les  tubercules  les  plus  récents,  on  rencontre  rare- 
ment des  bacilles,  mais  en  revanche  on  y  trouve  fréquemment, 
on  pourrait  dire  presque  toujours,  les  granulations  dont  nous 
venons  de  parler.  Les  bacilles  n'apparaissent  ordinairement 
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dans  les  tubercules  que  lorsque  les  processus  dégénératifs 
commencent  à  s'y  manifester.  Ce  n'est  que  vers  cette  époque 
que  les  baciltes  commencent  à  se  multiplier  d'une  façon  ac- 
tive, et  ce  fait  est  nettement  indiqué  par  la  diversité  de  formes 
qu'affectent  les  bacilles,  leur  petit  volume  et  leur  disposition 
en  groupes.  De  là,  les  bacilles  commencent  à  envahir  l'orga- 
nisme dans  un  «nombre  de  plus  en  plus  croissant.  Ce  fait  est 
démontré  par  la  présence  plus  fréquente  des  bacilles  à  la  pé- 
riphérie des  tubercules,  ainsi  que  dans  les  tissus  sur  lesquels 
on  ne  peut  pas  encore  constater  de  modifications  anatomo- 
pathologiques.  Ainsi,  par  exemple,  chez  la  seconde  moitié  des 
animaux  qui  ont  servi  à  nos  expériences,  les  bacilles  se  trou- 
vaient bien  plus  fréquemment  dans  les  tissus  des  organes  et  leur 
volume  était  en  même  temps  moins  considérable.  Vers  cette 
époque  les  bacilles  commencent  à  envahir  tout  l'organisme  en 
circulant  dfms  les  systèmes  vasculaire  et  lymphatique,  tantôt 
libres,  tantôt  contenus  à  l'intérieur  de  gros  leucocytes  con- 
tenant ordinairement  des  granulations.  Ce  qui  nous  fait  ad- 
mettre cette  circulation  des  bacilles  à  travers  l'organisme, 
c'est  qu'on  en  rencontre  à  cette  époque  dans  la  lumière  même 
des  vaisseaux. 

Revenons  maintenant  à  la  question  de  la  pénétration  des 
bacilles  tuberculeux  dans  l'organisme.  Comme  nous  venons 
de  le  dire,  chez  les  animaux  tués  au  quatrième  jour  après 
rinoculation,  on  rencontre  déjà  un  certain  nombre  de  bacilles 
dans  les  ganglions  mésentériques  et  dans  la  paroi  de  l'in- 
testin. Il  est  évident  qu'à  cette  époque  quelques  bacilles  ont 
pu  déjà  pénétrer  dans  l'organisme.  Mais  comme  vers  la  même 
époque  on  rencontre  encore  des  bacilles  à  la  surface  interne 
de  l'intestin,  sur  la  couche  épithéliale  de  l'intestin,  j'ai  essayé 
par  un  examen  attentif  de  la  couche  épithéliale  de  trouver 
quelques  indications  pouvant  éclaircir  leur  mode  de  pénétra- 
tion. A  cet  cfTet,  j'ai  examiné  plusieurs  centaines  de  prépa- 
rations :  j'ai  rencontré  des  bacilles  (et  plus  souvent  des  gra- 
nulations) soit  dans  le  stroma  des  villosités  à  une  certaine 
distance  ^de  la  couche  épithéliale,  soit  immédiatement  sous 
cette  couche;  quelques-uns  des  bacilles  étant  comme  fichés 
entre  les  cellules  épithéliales,   une  partie  restant  dans  la 
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lumière  à\x  canal,  l'autre  dans  la  couche  épithéliale.  Mais 
je  dois  avouer  que,  malgré  les  recherches  les  plus  attentives, 
je  n'ai  rencontré  que  très  rarement  des  bacilles  dans  la  couche 
épithéliale  elle-même.  Ici  également  les  bacilles  et  les  granu- 
lations étaient  tantôt  libres,  tantôt  à  Tintérieur  des  leucocytes, 
ordinairement  assez  volumineux.  Je  crois  devoir  répéter  ici, 
encore  une  fois,  que,  lorsque  les  bacilles  se  trouvaient  dans 
le  stroma  des  villosités,  immédiatement  sous  la  couche  épi- 
théliale, cette  couche  était  absolument  normale,  intacte,  et 
les  cellules  paraissaient  avoir  conservé  leurs  propriétés  nor- 
males, comme  on  pouvait  s'en  convaincre  en  les  comparant 
aux  cellules  voisines. 

On  voit  donc  qu'en  somme  je  ne  suis  pas  arrivé  à  saisir  le 
mode  de  passage  des  bacilles  tuberculeux  dans  l'organisme 
à  travers  la  paroi  intestinale.  Je  crois  pourtant  que  les  résul- 
tats que  j'ai  obtenus  par  mes  recherches,  me  permettent  de 
donner  une  réponse  nette  aux  questions  que  je  me  suis 
posées  : 

La  tuberculose  peut  certainement  infecter  l'organisme  par 
les  voies  digestives.  Pour  que  cette  infection  ait  lieu,  il  n'est 
point  nécessaire  qu'il  existe  ni  une  lésion  de  la  paroi  intestin 
nale,  ni  une  desquamation  épithéliale,  ni  une  modification 
locale  quelconque,  ni  un  processus  inflammatoire  antérieur.  Le 
virus  tuberculeux  [les  bacilles  comme  les  spores)  peut  traver- 
ser facilement  la  couche  épithéliale  complètement  normale  de 
f  intestin.  Cette  pénétration  est  particulièrement  facile  dans  les 
endroits  où  le  contact  du  virus  tuberculeux  avec  la  paroi  intes- 
tiiiale  est  prolongé  ;  mais  pour  que  la  pénétration  se  fasse  ^  il  n'est 
point  nécessaire  que  le  contact  soit  prolongé  et  qu'il  surpasse  de 
beaucoup  ce  qui  se  passe  normalement.  Les  bacilles  tuberculeux 
ainsi  que  leurs  spores,  s  ils  ne  restent  pas  longtemps  en  contact 
avec  la  paroi  intestinale,  ne  sont  pas  capables  de  provoquer 
dofis  cette  paroi  de  processus  inflammatoires  ni  de  modifica- 
tions de  la  couche  épithéliale. 

Je  pense  que  les  spores  des  bacilles  tuberculeux,  ainsi  que 
les  bacilles  eux-mêmes,  ne  pénètrent  pas  dans  l'organisme 
par  un  mécanisme  bien  déterminé  (par  exemple,  par  le  leu- 
cocyte exclusivement),  mais  qu'ils  y  sont  portés  par  le  courant 
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du  système  lymphatique;  plus  tard  ils  sont  arrêtés  par  place 
dans  les  tissus  et  y  provoquent  la  formation  des  tubercules. 

J'aborderai  maintenant  la  question  de  la  genèse  du  tuber- 
cule lui-même. 

Il  existe  actuellement  sur  cette  question  une  masse  de 
recherches  spéciales,  et  bien  des  points  de  cette  question  sont 
définitivement  fixés.  Ainsi  il  est  absolument  établi  qu'un 
tubercule  peut  se  développer  partout  où  il  existe  des  éléments 
cellulaires  possédant  du  protoplasma  et  un  noyau;  que  tous 
le»  tissus  et  organes  de  Torganisme  peuvent  servir  de  terrain 
pour  le  développement  des  tubercules;  que  tous  les  éléments 
participent  plus  ou  moins  à  cette  formation;  que  le  dévelop- 
pement du  tubercule  est  un  phénomène  très  complexe  où  en- 
trent et  un  processus  inflammatoire,  et  lamytose  cellulaire  et 
les  troubles  spéciaux  de  la  nutrition  des  éléments  cellulaires. 
Je  laisserai  toutes  ces  questions  de  c6té  pour  ne  m'arrèter  que 
sur  quelques  points,  sur  lesquels  l'accord  n'est  pas  encore  fait 
dans  la  science.  Ainsi  Koch,  fiaumgarten,  Watson-Chayne 
affirment  que  toujours,  sans  exception,  on  trouve  des  bacilles 
dans  les  tubercules,  et  ceci  aux  différentes  périodes  du  déve- 
loppement de  la  granulation.  D'autre  part,  Wesener,  Honing 
et  Grigorieff  disent  que,  malgré  les  recherches  les  plus  pa- 
tientes, ils  n'ont  pas  trouvé  de  bacilles  dans  le  tubercule 
expérimental  aux  premiers  stades  de  son  développement. 

Baumgarten  affirme  que  dans  le  développement  du  tuber- 
cule dans  n'importe  quel  tissu,  ce  sont  d'abord  les  cellules 
fixes  seules  de  tissus,  qui  participent  à  la  formation  du 
tubercule  :  ces  cellules  commencent  d'abord  par  se  diviser 
(par  voie  indirecte)  ;  ensuite,  sous  l'influence  des  bacilles 
tuberculeux,  ces  cellules  se  transforment  en  cellules  géantes 
et  épithélioïdes  dont  au  début  se  compose  exclusivement 
le  tubercule.  Plus  tard,  à  ces  cellules  viennent  se  joindre, 
sous  l'influence  du  processus  inflammatoire,  les  corpuscules 
lymphoïdes,  et  alors  commence  le  processus  dégénératif  au 
centre  du  tubercule. 

Grigorieff,  en  se  basant  sur  ses  recherches  personnelles, 
arrive,  contrairement  à  Baumgarten,  à  la  conclusion  qu'au 
début  les  nodules  ne  se  composent  que  de  cellules  lym- 
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phoïdes;  quant  aux  cellules  géantes,  elles  ne  s'y  forment 
qu*un  peu  plus  tard.  Finalement  surviennent  la  dégénéres- 
cence hyaline  du  tubercule  (ainsi  que  celle  des  parois  de 
vaisseaux  voisins)  et  la  transformation  caséeuse. 

Sous  ce  rapport  la  tuberculose  du  péritoine  a  pu  me  four- 
nir des  données  plus  positives.  On  sait  que  dans  beaucoup 
d'endroits  le  péritoine  est  d'une  structure  fort  simple  et  que 
son  tissu  ne  s'y  compose  que  de  faisceaux  de  tissu  conjonctif 
et  de  cellules  fixes  de  même  nature.  C'est  donc  un  organe  qui 
se  prête  le  mieux  à  Tétude  du  développement  progressif  des 
tubercules.  Dans  nos  préparations,  les  tubercules  étaient 
situés  ou  bien  immédiatement  à  côté  des  vaisseaux  sanguins 
ou  lymphatiques,  les  entourant  quelquefois  de  tous  les  côtés, 
ou  bien  directement  dans  le  stroma  du  péritoine,  sans  con- 
nexion avec  un  vaisseau.  Ce  sont  ces  derniers  tubercules  qui 
m'intéressaient  particulièrement.  Je  dois  dire  ici  que  je  con- 
sidérais comme  stade  initial  de  la  formation  du  tubercule  toutes 
les  modifications  du  tissu  normal  qui,  en  apparaissant  dans 
un  endroit  localisé,  deviennent  perceptibles  et  présentent  des 
bacilles  dans  les  coupes  faites  sur  le  tissu  ainsi  modifié  et 
traitées  par  la  méthode  d'Ehrlich. 

Par  l'étude  de  mes  préparations  colorées,  les  unes  à  Thé- 
matoxyline,  les  autres  à  la  safranine,  je  suis  arrivé  à  la  con- 
clusion que  les  premières  traces  de  formation  des  tubercules, 
dans  le  péritoine,  se  manifestent  par  une  prolifération  des 
cellules  fixes  du  tissu  conjonctif  se  faisant  par  division  soit 
directe,  soit  indirecte  ;  ce  n'est  que  plus  tard  que  le  tubercule 
est  envahi  par  des  cellules  lymphoïdes,  ce  qui  vient  compli- 
quer la  structure  primitive  du  tubercule.  Durant  toute  cette 
période,  il  y  a  formation  dés  cellules  géantes  et  épithélioïdes. 
Dans  les  stades  ultérieurs,  survient  la  dégénérescence  bien 
connue  des  éléments  cellulaires  du  tubercule,  phénomène  trop 
bien  étudié  pour  que  je  m'y  arrête  plus  longtemps. 

Le  développement  du  tubercule  dans  le  foie  est  un  peu 
différent,  surtout  lorsqu'il  se  développe  à  l'intérieur  du  lobule 
hépatique,  là  où  la  structure  de  cet  organe  est  le  plus  simple. 
Ici  le  rôle  des  corpuscules  lymphoïdes  est  plus  marqué  dès 
le  début.  Les  premières  traces  de  tubercule  se  manifestent 
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ici,  autant  que  j'ai  pu  le  voir,  par  la  coloration  plus  intense 
du  protoplasma  et  du  noyau  de  deux  ou  trois  cellules  hépa- 
tiques voisines,  ainsi  que  par  Faccumulation  de  quelques 
corpuscules  lymphoïdes  autour  [d'elles  ou  même  entre  elles. 
Quelques-uns  de  ces  corpuscules  lymphoides  se  distinguent 
par  leurs  dimensions,  relativement  plus  considérables,  et 
parce  qu'ils  contiennent  des  granulations  fortement  colorées 
et  fixant  bien  Taniline.  Quelquefois,  dans  ces  endroits,  on  ren- 
contre des  figures  karyokinétiques  dans  les  cellules  hépa- 
tiques, fait  qui  démontre  que  la  cellule  hépatique  participe 
indubitablement  à  la  formation  du  tubercule. 

Je  ne  crois  pourtant  pas  ({ue  ces  différences  soient  bien 
essentielles.  11  est  très  possible  qu'ici  également  la  formation 
du  tubercule  se  fasse  comme  à  l'ordinaire;  seulement  les  pro- 
cessus secondaires  surviennent  plus  tôt  que  dans  la  tubercu- 
lose péritonéale,  grâce  à  l'intervention  précoce  des  corpus- 
cules lymphoïdes. 

Quant  aux  tubercules  d'autres  organes,  que  j'ai  examinés, 
leur  développement  ne  se  distingue  en  rien  de  cehii  que  je 
viens  de  décrire.  On  peut  y  observer  également  le  stade  carac- 
térisé par  la  prédominance  des  éléments  épithélioïdes,  sur- 
tout marquée  au  centre  du  tubercule,  ainsi  que  celui  où  les 
éléments  lymphoïdes  deviennent  prédominants,  ou  bien  en- 
core lorsque  paraissent  les  processus  dégénératifs  du  centre. 

On  peut  supposer  que  les  cellules  épithélioïdes  du  tuber- 
cule proviennent  des  cellules  fixes  des  tissus  ainsi  que  des 
corpuscules  lymphoïdes.  Ce  qui  vient  à  l'appui  de  ce  fait 
c'est  que,  pendant  le  développement  ultérieur  du  tubercule, 
les  éléments  épithélioïdes  occupent  exactement  la  place  qui, 
auparavant,  était  occupée  exclusivement  par  des  éléments 
lymphoïdes. 

Quant  aux  relations  qui  existent  entre  les  bacilles  tuber- 
culeux et  les  tubercules,  j'en  ai  déjà  parlé  plus  haut.  Dans  les 
tubercules  de  formation  récente,  je  ne  rencontrais  des  bacilles 
que  d'une  façon  très  rare;  mais,  en  revanche,  j'y  trouvais  fré- 
quemment des  granulations  dont  j'ai  parlé  plus  haut  et  que 
je  considère  comme  des  spores  des  bacilles  tuberculeux.  Ces 
granulations  sont  tantôt  libres  dans  le  tubercule,  tantôt  con- 
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tenues  dans  des  cellules  épithélioïdes  ou  des  cellules  lym- 
phoïdes,  ordinairement  très  volumineuses  et  granuleuses.  La 
multiplication  des  bacilles  dans  le  tubercule  coïncide  ordinai- 
rement avec  Tapparition  des  processus  dégénératifs.  A  partir 
de  ce  moment,  les  bacilles  se  rencontrent  de  plus  en  plus  sou- 
vent dans  les  différents  organes  et  tissus  de  Torganisme. 

En  me  rapportant  à  toutes  ces  données,  voici  de  quelle 
façon  je  me  présente  le  développement  du  tubercule  :  les 
spores  des  bacilles  tuberculeux,  ou  les  bacilles  eux-mêmes, 
après  avoir  traversé  la  paroi  intestinale  normale,  se  fixent 
dans  les  ganglions  lymphatiques  les  plus  proches  ou  dans  un 
tissu  quelconque,  en  y  provoquant  Tirritation  des  cellules  fixes 
qui  réagissent  en  se  multipliant.  Tôt  ou  tard,  toujours  sous 
rinûuence  de  Tirritation,  à  ce  processus  primitif  s'en  ajoute 
Hn  autre  (peut-être  de  nature  inflammatoire)  caractérisé  par 
Tapparition,  dans  le  tubercule,  des  éléments  lymphoïdes. 
Beaucoup  d'éléments  cellulaires  qui  entrent  dans  la  constitu- 
tion du  tubercule  primitif  changent  de  forme  ainsi  que  de 
propriétés,  comme  on  peut  le  supposer,  et  se  transforment 
en  éléments  épithélioïdes.  Les  troubles  de  nutrition  locale 
devenant  de  plus  en  plus  marqués,  les  processus  dégénératifs 
ne  tardent  pas  à  apparaître  dans  le  tubercule. 

Quant  àTabsence  complète  des  spores  et  des  bacilles  dans 
quelques  tubercules  de  formation  récente,  je  la  considère 
plutôt  comme  apparente  que  comme  réelle.  Je  crois  qu'il  en 
existe  toujours  dans  un  tubercule,  et  si  quelquefois  on  n'en 
trouve  pas,  c'est  qu'ils  peuvent  être  fort  peu  nombreux.  Mais 
comme  l'étendue  de  leur  action  sur  les  tissus  est  assez  consi- 
dérable, il  n'y  a  pas  lieu  de  s'étonner  qu'on  n'en  trouve  pas 
dans  telle  ou  telle  préparation. 

Je  termine  par  là  mes  recherches  sur  les  questions  que  je 
.me  suis  posées  plus  haut. 

Je  crois  devoir  remercier  de  tout  mon  cœur  l'honorable 
professeur,  M.  Cornil,  pour  la  bienveillance  cordiale  qu'il 
m'a  témoignée  pendant  tout  le  temps  que  j'ai  passé  à  son  labo- 
ratoire ainsi  que  pour  sa  direction  précieuse  qui  ne  m'a  pas 
manqué  un  seul  instant  pendant  le  cours  de  mes  travaux. 
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NOTE  SUR  UN  CAS 

DE 

BRONCHO-PNEUMONIE  ÉRYSIPÉLATEUSE 

SANS    ÉRYSIPÈLE    EXTERNE 

Par  M.  E.  M08NT 

InUrne  des  hâpitau:^  dr  Paris,  Moniteur  au  Uboratoire  de  pathologie  exp^rimeatale  et  rompante 
de  M.  le  professeur  Strai;». 


La  namnu'e  Be...  Olympe,  àgt'^e  de  37  ans,  entre  le  24  décembre  1889 
à  l'hôpital  de  la  Pitié,  salle  Valleix,  lit  n°  47,  dans  le  service  de  M.  le  pro- 
fesseur Bronardel. 

Klle  est  depuis  environ  un  mois  placée  comme  femme  de  chambre 
chez  M.  F...,  qui,  le  22  décembre  1889.  après  environ  vingt-quatre  heu- 
res de  prodromes  ^nuilaise,  lièvre,  etc.),  esl  pris  d'un  érysipèle  de  la 
face. 

La  plaque  érysipélateiise,  apparue  le  22  décembre  au  soir,  a  gagné» 
les  jours  suivants,  la  face  et  le  cuir  chevelu,  et  cet  érysipèle,  fort  grave, 
a  mis  en  danger  les  jours  du  malade. 

Sa  femme  de  chambre,  qui  le  soignait,  est  prise  le  23  décembre  au 
soir  d'un  point  de  côté  droit  extrêmement  violent.  Elle  prend  le  lit  et 
passe  une  nuit  très  agitée. 

Le  24  décembre  au  matin,  elle  est  prise  d'un  frisson  unique,  très 
intense  et  prolongé,  et  entre  le  soir  même  à  l'hôpital. 

Nous  l'examinons  le  soir  même  de  son  entrée  à  l'hôpital,  et  nous 
la  trouvons  très  abattue,  avec  du  délire  calme  sans  agitation;  l'état  de 
prostration  où  elle  est  l'empêche  de  nous  donner  aucun  renseigne- 
ment; nous  n'avons  pu  les  recueillir  que  des  personnes  chez  lesquelles 
elle  était  placée. 

Le  pouls  est  rapide,  la  langue  sèche  et  blanche,  la  respiration  très 
accélérée,  la  dyspnée  intense. 

L'examen  minutieux  de  la  peau,  du  visage?  surtout,  du  pharynx  n'y 
décèle  aucune  rougeur,  aucune  plaque  d'érysipèle. 

A  l'auscultation  des  poumons,  nous  constatons  un  souflle  tubaire. 
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pneumoiiiquc  ù  la  base  du  poumon  droit,  près  do  la  colonne  vertébrale  • 

—  au  niveau  du  point  très  limité  où  s*entend  ce  souffle,  la  pression 
sur  la  paroi  thoracique  est  extrêmement  douloureuse. 

On  lui  applique,  le  soir  même,  en  ce  point,  dix  ventouses  scarifiées. 

Le  lendemain  25  décembre  au  matin,  les  signes  stéthoscopiques  sont 
les  mêmes  que  la  veille  ;  mais  Tétat  général  s'est  aggravé,  la  prostra- 
tion et  la  dyspnée  se  sont  accrues. 

Elle  meurt  ce  jour  même,  23  décembre  1889,  à  5  heures  du  soir.  La 
température  (prise  dans  le  vagin)  avait  monté  à  40°,2  le  24  décembre 
au  soir;  41°  le  25  au  matin  et  40«,2  le  25  au  soir. 

Vauiopsie  est  faite  le  27  décembre  à  10  heures  du  matin,  par  un 
temps  froid,  quarante  et  une  heures  après  la  mort. 

Le  corps  est  bien  conservé,  pas  de  décomposition  cadavérique. 

Le  poumon  gauche,  vers  sa  partie  moyenne,  montre  quelques  masses 
tuberculeuses  ramollies,  caséeuses,  dont  les  plus  grosses  atteignent  à 
peu  près  le  volume  d'une  noisette;   ces  masses  sont  peu  nombreuses. 

—  Pas  de  cavernes.  —  Ce  poumon  gauche  eit  sain  dans  tout  le  reste 
de  son  étendue. 

A  la  base  du  poumon  droit,  et  à  sa  partie  postérieure,  près  de  la 
gouttière  costo-rachidienne,  se  trouve  une  masse  indurée  grosse  envi- 
ron comme  une  petite  orange.  —  A  la  coupe  apparaissent  quelques  lo- 
bules saillants,  durs,  grisâtres,  tranchant  par  leur  consistance  sur  les 
parties  voisines  dont  la  couleur  et  la  consistance,  à  part  une  légère 
congestion,  paraissent  normales  :  il  y  a  bien  là  des  foyers  disséminés 
de  broncho-pneumonie. 

Les  lobules  hépatisés  sont  petits,  confluents,  saillants,  fort  peu 
granuleux;  il  ne  s'en  écoule  pas  de  pus  à  la  pression;  ils  semblent  T'tre 
a\i  début  du  stade  d'hépatisation  grise. 

Du  parenchyme  pulmonaire  simplement  congestionné  sépare  ces 
nodules  les  uns  des  autres.  Ceux-ci,  enlevés  séparément  avec  les  ci- 
seaux, plongent  au  fond  de  Teau. 

—  Au  niveau  du  foyer  de  broncho-pneumonie,  la  plèvre  est  recou- 
verte d'un  léger  exsudât  récent,  peu  adhérent,  sur  son  feuillet  viscéral 
seulement. 

Pas  s'épanchement  pleural. 

Le  largnx,  la  trachée  et  les  bronches  sont  sains  sur  tous  les  points  do 
leur  trajet  :  leur  muqueuse  est  normale,  et  nullement  congestionnée. 

Le  cœur  est  normal,  comme  poids,  volume  et  consistance.  Le  péri- 
carde est  sain.  L'endocarde  est  absolument  sain  sur  tous  ses  points. 

Le  foie  est  gros,  mou,  congestionné;  les  espaces  et  fissures  portes 
plus  nettement  accusés  que  de  coutume,  les  lobules  mieux  délimités. 

—  Pas  de  sclérose. 

Les  reins  sont  mous,  flasques  ;  leur  volume  est  normal  ;  leur  capsule 
s'enlève  facilement.  Leur  surface  est  congestionnée;  les  étoiles  de 
Verheyen  plus  apparentes,  plus  accentuées. 
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A  la  coupo,  roiigeslioii  légèi'e,  surtout  iiiurqiiée  dans  la  substance 
rorticale  et  au  niveau  do  la  voûte  vasculaii-e  do  la  pyramide.  La  sub- 
stance médullaire  a  son  aspect  normal. 

La  raie  est  grosse,  molle,  diflluente. 

L'utérus  et  ses  annexes  sont  absolument  sains,  il  en  est  de  même 
pour  le  tube  digestif  sur  tout  son  parcours  (amygdales,  pharynx,  œso- 
phage...) ainsi  que  pour  le  cerveau  et  <^es  envelop^ïes, 

L'exsudat  prélevé  avec  pureté,  immédiatemeut  après  1  au- 
topsie, étalé  et  fixé  sur  des  lamelles,  montre,  après  coloration 
au  violet  de  gentiane,  et  par  la  méthode  de  Gram,  des  strepto- 
coques en  grand  nombre  situés  surtout  en  dehors  des  globules 
blancs.  Ils  se  présentaient  à  Tétat  de  pureté,  sans  mélange  avec 
aucun  autre  micro-organisme;  leurs  chaînettes  étaient  si- 
nueuses, courtes,  constituées  par  environ  trois  à  six  micro- 
coccus  sphériques  d'environ  0fjL,3  de  diamètre. 

Des  fragments  de  poumon  pris  dans  les  zones  hépatisées 
sont  durcis  par  Talcool  rectifié.  Les  coupes  faites  après  durcis- 
sement par  la  gomme  ou  la  celloïdine  sont  colorées  de  diverses 
façons  :  picro-carmin  seul,  picro-carmin  et  hématoxyline  de 
Ranvier,  picro-carmin  et  carmin  aluné. 

Sur  toutes  ces  coupes  on  retrouve  les  lésions  caractéris- 
tiques de  la  broncho-pneumonie  :  à  côté  de  lobules  sains  se 
présentent  des  agglomérations  de  nodules  constitués  par  des 
alvéoles  que  comblent  des  amas  de  leucocytes.  Les  parois  de 
ces  alvéoles  sont  infiltrées  de  noyaux  embryonnaires;  leur 
intérieur  est  gorgé  de  leucocytes  normaux,  sans  mélange  de 
cellules  épithéliales  desquammées;  à  peine  la  méthode  de 
Weigert  y  décèle-t-elle  un  maigre  réseau  de  fibrine  dans  les 
mailles  duquel  s'accumulent  les  cellules  embryonnaires. 

Un  grand  nombre  de  ces  coupes,  colorées  par  la  méthode 
de  Gram,  nous  ont  toujours  montré  le  même  slreptococcus, 
avec  les  caractères  que  nous  venons  de  lui  assigner;  nous 
Tavons  retrouvé  en  très  grande  quantité  au  milieu  des  leu- 
cocytes, au  niveau  des  nodules  hépatisés,  et  en  ces  points 
seulement;  ils  y  étaient  partout épars  au  milieu  des  leucocytes, 
et  quelques-uns  môme  se  montraient  nettement  dans  les  pa- 
rois de  l'alvéole  qui  obturaient  les  leucocytes. 

Cultures,  —  Les  cultures  et  les  inoculations  faites  sur  les 
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indications  de  M.  le  professeur  Straus,  dans  son  laboratoire, 
confirment  les  résultats  par  le  microscope. 

Avec  l'aiguille  de  platine  plongée  dans  les  nodules  hépa^ 
tisés,  après  avoir  brûlé  la  surface  de  Torgane,  on  prélève  des 
parcelles  de  Texsudat  que  Ton  sème  dans  de  la  gélatine  et  dans 
de  la  gélose  préalablement  liquéfiée,  et  à  l'aide  desquelles  on 
confectionne  des  plaques. 

En  même  temps, des  traces  de  lexsudat  sont  ensemencées 
directement  par  piqûre  dans  des  tubes  droits  de  gélatine,  et 
en  strie  sur  la  surface  inclinée  de  tubes  de  gélose. 

Or,  sur  les  tubes  de  (jélaiine  placés  à  Tétuve  à  20**,  on  voit 
se  développer  au  bout  de  deux  jours  sur  le  trajet  de  la  piqûre 
une  ligne  blanche,  nette,  bien  limitée,  formée  par  des  colonies 
blanchâtres,  arrondies,  très  petites,  d'autant  plus  nombreuses 
et  plus  confluentes  qu'on  se  rapproche  davantage  de  la  sur- 
face de  la  gélatine.  La  gélatine  n'est  pas  fluidifiée  au  niveau  du 
développement  de  ces  colonies. 

Sur  les  tubes  de  gélose  placés  à  l'étuve  à  38*",  on  voit  se 
développer  au  bout  de  deux  jours,  le  long  de  la  strie  d'inocu- 
lation, de  petites  colonies  discrètes  et  espacées. 

A  l'examen  microcospique  de  ces  colonies,  on  constate 
quelles  sont  formées  exclusivement  par  des  chaînettes  de 
microcoques  identiques  à  celles  trouvées  et  décrites  dans  les 
préparations  fraîches,  et  offrant  tous  les  caractères  du  strepto- 
coccus  pyogenes. 

Sur  les  plaques  de  gélatine  maintenues  à  la  température 
de  20"*,  on  voit  apparaître  au  bout  de  trois  jours  des  colonies 
très  petites,  blanch&tres,  ponctiformes,  k  contours  régulière, 
ne  liquéfiant  pas  la  gélatine. 

Sur  les  plaques  de  gélose  placées  à  la  température  de  37'\ 
on  voit  apparaître  au  bout  de  deux  jours  les  mêmes  colonies 
arrondies,  constituées,  ainsi  que  celles  qui  se  sont  développées 
sur  les  plaques  de  gélatine,  exclusivement  par  le  streptococcus. 

Les  cultures  sur  plaques  de  gélose  ont  été  spécialement 
multipliées  et  les  colonies  explorées  avec  le  plus  grand  soin, 
dans  le  but  de  rechercher  le  développement  possible  du  pneu- 
mocoque de  Talamon-Frânkel.  Or,  sur  toutes  les  plaques  on 
constata  son  absence. 
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Ainsi,  l'examen  histologique  de  l'exsudat  dans  les  portions 
hépatisées  du  poumon,  de  même  que  les  cultures  révélèrent  la 
présence  unique  et  à  l'état  de  pureté  du  streptococcus  erysi- 
pelatis. 

Tous  les  caractères  que  nous  venons  de  mentionner  suffi- 
raient déjà  à  caractériser  ce  streptococcus.  Les  expériences 
d'inoculation  faites  avec  les  cultures  pures  déposent  dans  le 
même  sens. 

Inoculations,  —  Le  29  décembre  1889,  on  injecte,  sous  la 
peau  de  l'oreille. gauche  d'un  lapin  adulte  et  bien  portant, 
trois  gouttes  d'une  culture  sur  gélose  (faite  le  27  décembre) 
délayées  dans  du  bouillon  stérilisé.  Le  lendemain,  l'oreille 
est  tombante,  tuméfiée,  œdématiée,  rouge,  chaude  et  très  vas- 
cularisée.  C'est,  en  un  mot,  un  type  de  l'érysipèle  expérimental 
tel  qu'on  le  provoque  chez  le  lapin  par  l'injection  sous-cutanée 
d'une  culture  de  streptococcus  erysipelatis  ou  pyogenes. 

Cette  inflammation  érysipélateuse  s'étend  les  jours  sui- 
vants et,  le  2  janvier  1890,  l'œil  gauche  est  saillant,  la  paupière 
supérieure  rouge,  tuméfiée;  l'animal  a  de  la  conjonctivite  pu- 
rulente. 

Le  3  janvier,  outre  que  cet  état  a  empiré,  la  muqueuse 
de  la  narine  gauche  est  tuméfiée;  il  y  a  du  jetage  et  du  cor- 
nage. 

Les  jours  suivants  cet  état  s  améliore  progressivement,  et 
l'animal  finit  par  guérir. 

Cette  expérience  a  été  répétée  plusieurs  fois  les  jours  sui- 
vants sur  d'autres  lapins  avec  des  cultures  de  troisième,  qua- 
trième ou  cinquième  génération  ;  les  effets  de  ces  inoculations 
furent  beaucoup  moins  accusés  et  se  traduisirent  par  un  peu 
de  rougeur  et  de  chaleur  de  l'oreille  qui  se  dissipèrent  rapide- 
ment au  bout  de  quelques  jours. 

Un  lapin  reçut  le  22  janvier,  dans  la  veine  marginale  de 
l'oreille,  un  quart  de  centimètre  cube  d'une  troisième  culture 
sur  gélose  délayée  dans  du  bouillon.  Il  n'y  eut  aucun  résultat. 
On  retrouve  donc  là  un  nouvel  exemple  de  la  facilité  et  de  la 
rapidité  avec  laquelle  le  streptococcus  erysipelatis  perd  de  sa 
virulence  dans  des  milieux  de  culture  artificielle. 

En  résumé,  on  voit  donc  qu'il  s'agit  ici  d'une  broncho- 
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pneumonie  caractérisée  par  la  présence  exclusive  dans  Texsu- 
dat  du  streptococcus  de  Térysipèle. 

Nous  avons  caractérisé  ce  streptocoque  par  sa  morphologie, 
par  l'aspect  de  ses  cultures  et  enfin  par  les  résultats  de  Tino- 
culation  de  ces  cultures  au  lapin. 

Or,  ce  cas  est,  à  notre  connaissance,  le  premier  où  Texa- 
iiien  bactériologique  vienne,  confirmant  les  données  étiolo- 
giques,  prouver  la  nature  érysipélateuse  d'une  broncho- 
pneumonie primitive  sans  érysipèle  externe. 

Il  y  a  longtemps,  en  effet,  que  la  question  de  l'existence 
d'une  pneumonie  ou  d'une  broncho-pneumonie  de  nature  éry- 
sipélateuse est  agitée,  on  la  niait  encore  dans  ces  dernières 
années. 

Et  les  auteurs  qui  désignaient  certaines  formes  d'inflam- 
mation aiguë  du  poumon  sous  les  noms  de  pneumoiiie  érysi- 
pélatO'phlegmoneuse  (Trousseau),  de  pneumonie  érysipélateuse 
(Hufeland,  Schoniein,  Cannstatt,  M.  Raynaud),  ne  voulaient, 
en  employant  ces  diverses  dénominations,  établir  qu'un  simple 
rapprochement  entre  l'évolution  clinique  de  ces  formes  de 
pneumonie,  et  la  marche  de  l'érysipèle;  ils  n'avaient  nulle- 
ment en  vue  leur  nature  proprement  érysipélateuse. 

Dans  toutes  les  observations  se  rapportant  à  la  propagation 
de  l'érysipèle  au  larynx,  à  la  trachée  et  aux  bronches,  on  ne 
trouve  noté  dans  le  poumon  que  de  la  congestion  hypostatique, 
de  l'engouement  dans  les  parties  correspondant  aux  bronches 
malades  (Ed.  Labbé,  J.  Simon),  l'absence  de  pneumonie  est 
même  notée  ( J .  Simon) . 

Hombiirr/ery  de  Strasbourg,  en  1879,  désignait  encore  sous 
les  noms  de  pneumonia  migrans  (Fischl),  ou  de  pneumonie 
erratique  (Wunderlich),  une  pneumonie  survenant  chez  les 
érysipélateux,  qu'il  compare  à  l'érysipèle  ambulant,  mais  sans 
nullement  évoquer  l'idée  d'une  localisation  positive  de  l'érysi- 
pèle sur  le  poumon. 

M.  le  professeur  Straus^  le  premier,  en  1879,  rapporta  une 
observation  détaillée  de  pneumonie  survenue  chez  un  érysi- 


1.  Straus,  Note  sur  un  cas  d'érystpèle  des  bronches  et  du  poumon  (pneuiuonie 
t^rysipclatcusc),  in  Revue  mens,  de  médec.  et  de  chirurf/ie,  1879,  j).  694. 
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pélateux.  Il  eu  décrivit  les  caractères  anatomiques  et  établit 
l'existence  d'une  pneumonie  érysipélateuso  spéciale,  d'un 
érysipële  du  poumon.  Mais  les  preuves  dont  il  disposait 
étaient  uniquement  d'ordre  étiologique  et  anatomique  ;  à 
cette  époque,  la  preuve  bactériologique,  seule  décisive,  ne 
pouvait  être  faite. 

A  dater  de  cette  époque,  les  obsenafions  de  pneumonie 
érysipélateuse  se  multiplient. 

En  1880,  MM.  Potain  et  C«;^<?r  rapportent  une  observation 
de  pneumonie  érysipélateuse  suivie  (et  non  précédée)  d'un 
érysipèle  de  la  face. 

En  1884,  M.  le  professeur  ConiiV  donne  une  observation 
de  broncho-pneumonie  survenue  dans  le  cours  d'un  érysipèle 
de  la  face  ;  l'examen  bactériologique  n'y  révéla  que  le  pneu- 
mocoque (probablement  le  pneumocoque  de  Friedlander)  ;  il 
n'y  avait  de  streptocoques  que  dans  les  plaques  cutanées 
d'érysipèle  et  dans  les  reins. 

En  1888,  Dreschfeld^  trouva,  dans  im  cas  de  pneumonie 
serpigineuse,  un  streptocoque  associé  au  pneumocoque  do 
Friedlander. 

En  1886  parut  le  remarquable  mémoire  de  Weichselbatim  *, 
dans  lequel  cet  auteur  rapporte  129  cas  de  pneumonie  exami- 
nés cliniquement,  anatomiquement  et  bactériologiquement. 
Dans  21  de  ces  cas,  les  seuls  qui  doivent  nous  intéresser  ici, 
Weichselbaum  a  trouv(''  un  streptocoque  seul  ou  associé  au 
diplocoque  lancéolé  de  Talamon-Frânkel. 

Os  21  cas  do  pneumonie  à  streptocoques  comportent 
13  cas  de  pneumonie  primitive  et  8  cas  de  pneumonie  secon- 
daire. 

Leur  forme  anatomique  était  tantôt  celle  de  la  pneu- 
monie lobaire  franche,  tantôt  celle  de  la  broncho-pneumonie, 
sans  qu'il  y  ait  aucun  rapport  entre  la  forme  anatomique 
(lobaire  ou  lobulaire)  et  la  forme  étiologique  (primitive  ou 
secondaire). 

1.  Rapporto  dans  la  thèso  de  M.  Petiljean,  Paris  1885. 

2.  Forschriile  der  Medizin,  188;»,  n»  12. 

3.  Weichselbaum.  Uebe?-  die  A^tiologie  der  aculen  Lungen  und  Hippenfellenl 
zundungen  in  Wiener  medizin.  Jahrhiîcher,  1886,  j).  483. 
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Parmi  les  affections  primitives  ayant  précédé  l'apparition 
de  la  pneumonie  dans  les  cas  de  pneumonie  secondaire,  Weich- 
selbaum  cite  un  cas  de  phlegmon  du  pharynx,  un  icas 
d'érysipële  migrateur,  et  une  parotidite  terminée  par  la  gué- 
ri son. 

Or,  dans  tous  ces  cas,  Weichselbaum  considère  comme 
vraisemblable  que  le  streptococcus  trouvé  dans  le  poumon 
est  le  même  que  celui  de  Taffection  primitive,  c'est-à-dire  le 
streptococcus  erysipelatis  ou  pyogenes. 

Mais  dans  les  cas  de  pneumonies  à  streptocoques  primi- 
tives ou  secondaires  (dans  ce  dernier  cas,  sans  affection  primi- 
tive à  streptocoques),  Weichselbaum  pense  que  le  microcoque 
op  chaînette  qu'il  a  retrouvé  dans  les  poumons  constitue  une 
espèce  spéciale  qu'il  nomme  streptococcus pneiimoniœ. 

Weichselbaum  différencie  longuement  ce  streptococcus 
pneumoniae  du  diplococcus  pneumoniœ,  par  leurs  caractères 
morphologiques  et  l'aspect  de  leurs  cultures  sur  les  divers 
milieux  nutritifs.  Il  montre  leurs  analogies,  parfois  la  diffi- 
culté de  leur  différenciation,  mais  conclut  qu'il  s'agit  bien  là 
de  deux  espèces  microbiennes  distinctes. 

La  difficulté  de  différencier  le  streptococcus  pneumonisB 
du  streptococcus  pyogenes  ou  erysipelatis  est  encore  plus 
grande  :  leurs  cultures  et  leurs  caractères  morphologiques 
sont  identiques.  Et  si  Weichselbaum  tend  à  les  distinguer  l'un 
de  Tautre,  c'est  surtout  à  cause  de  la  différence  de  leur  prove- 
nance et  de  leur  mode  d'action  sur  les  animaux. 

Les  lapins  et  les  souris  ont  été  les  plus  sensibles  à  l'injec- 
tion de  cultures  pures  de  streptococcus  pneumoniae,  l'injection 
aux  cobayes  et  aux  chiens  n'a  été  suivie  que  d'une  réaction 
nulle  ou  insignifiante.  Chez  les  premiers,  l'injection  intra- 
thoracique  provoquait  une  pneumonie  qui  amenait  la  mort 
en  cinq  à  dix  jours.  L'injection  cutanée  dans  l'oreille  du  lapin 
a  provoqué  une  seule  fois  sur  dix  expériences  une  rougeur 
érysipélateuse  et  un  gonflement  de  l'oreille.  Dans  ces  diverses 
expériences,  Weichselbaum  insiste  sur  la  grande  variabilité 
(les  résultats  obtenus,  et  sur  l'extrême  rapidité  avec  laquelle 
les  cultures  perdaient  leur  virulence. 

De  son  étude  Weichselbaum  conclut  que  quatre  espèces 
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de  micrO'Organismes  peuvent  être  considérées  comme  les 
agents  de  la  pneumonie  :  le  diplococcus  pneumonisB  (Tala- 
mon-Frânkel),  lebacilluspneumoniaede  Friedlânder,  lestrep- 
tococcus  pneumonise  et  les  ^taphylococcus  aureus  et  albus. 

Chacune  de  ces  espèces  peut  déterminer  Tune  quelconque 
des  diverses  formes  de  la  pneumonie;  ou,  en  d^autres  termes, 
une  même  forme  de  pneumonie  peut  être  déterminée  indiffé- 
remment par  Tune  quelconque  de  ces  espèces  microbiennes, 
seule  ou  associée  à  Tune  des  autres. 

Malgré  les  analogies  de  Térysipèle  ou  de  la  pneumonie 
(surtout  dans  sa  forme  serpigineuse)  au  triple  point  de  vue  de 
révolution,  des  lésions  anatomiques  et  de  Tagent  pathogène, 
Weichselbaum  hésite  pourtant  à  identifier  complètement  Tun 
à  l'autre  le  streptococcus  pneumoniœ  et  le  streptococcus  pyo- 
genes  ou  erysipelatis. 

Depuis  Weichselbaum,  on  a  rai)porté  des  cas  de  pneumo- 
nies à  streptocoques;  mais  dans  aucun  cas  on  n'a  pu,  comme 
dans  le  nôtre,  constater  les  rapports  étroits  qui  existent  entre 
certaines  de  ces  pneumonies  et  Térysipèle. 

En  effet,  le  cas  qui  fait  Tobjet  de  cette  note  nous  semble 
de  nature  à  faire  faire  un  pas  de  plus  à  la  question  si  contro- 
versée de  la  pneumonie  érysipélateuse. 

Jusqu'à  présent,  à  la  suite  surtout  du  travail  de  M.  le  pro- 
fesseur Straus,  on  avait  appris  à  connaître  l'existence,  dans  le 
cours  d'un  érysipèle  de  la  face  propagé  au  pharynx  et  à  la 
trachée,  d'une  broncho-pneumonie  spéciale  que  Tétiologie  et 
Tanatomie  pathologique  tendaient  à  faire  envisager  comme 
étant  de  nature  érysipélateuse;  mais  il  manquait  la  preuve  dé- 
cisive, bactériologique. 

Principalement  après  les  recherches  de  Weichselbaum,  la 
(juestion  fit  un  grand  progrès,  en  ce  sens  que  la  présence  d'un 
streptocoque  identique  à  celui  de  l'érysipèle  fut  constaté,  soit 
seul,  soit  associé  au  pneumocoque  dans  un  certain  nombre  de 
pneumonies  lobaires  ou  lobulaires,  primitives  ou  secondaires 
à  d'autres  maladies. 

Mais  Weichselbaum,  en  se  basant  surtout  sur  des  résultats 
indécis  obtenus  par  l'inoculation  des  cultures  de  ce  strepto- 
coque aux  animaux,  n'osa  pas,  à  Tépoque  oti  son  travail  a 
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paru,  accepter  d^une  façon  formelle  Fidentité  de  ce  streptocoque 
avec  celui  de  Térysipèle  ou  de  la  suppuration,  aussi  le  désigna- 
l*il  du  nom  de  streptococcus  pneumonie. 

Dans  l'observation  que  nous  venons  de  relater,  tout  nous 
autorise  à  affirmer  l'existence  d'une  broncho-pneumonie  éry- 
sipélateuse  : 

Dans  les  foyers  hépatisés  du  poumon,  on  constate  Texis- 
tence  exclusive  d'un  streptocoque. 

Par  les  cultures  et  l'inoculation,  ce  streptocoque  se  révèle 
identique  au  streptococcus  pyogenes  ou  erysipelatis. 

Enfin  (et  c'est  là  ce  qui  rend  ce  fait  particulièrement  in- 
structif), il  ne  s  agit  pas  ici  d'une  pneumonie  érysipélateuse  à 
streptocoques,  développée  dans  le  cours  d'un  érysipèle  cutané 
ou  des  muqueuses,  ou  d'une  suppuration  quelconque  à  strep- 
tocoques; il  s'agit  d'une  broncho-pneumonie  érysipélateuse 
prhiiitive. 

Les  conditions  étiologiques  dans  lesquelles  cette  broncho- 
pneumonie a  pris  naissance  le  démontrent  à  leur  tour  :  c'est 
en  soignant  son  maître  atteint  d'érysipèle  de  la  face,  que  cette 
malade  a  contracté  la  broncho-pneumonie  qui  l'a  emportée. 

Tout  nous  autorise  donc  à  dire  qu'il  s'agit  d'une  broncho- 
pneumonie érysipélateuse  primitive,  d'un  véritable  érysipèle 
primitif  du  poumon. 

C'est  le  premier  cas,  à  notre  connaissance,  où  cette  consta- 
tation a  pu  être  faite  d'une  façon  complète  et  tout  à  fait  satis- 
faisante. 


V 

ÉTUDE    SUR    UN    CAS    DE 

CIRRHOSE   HYPERTROPHIQUE   GRAISSEUSE 

Par  M.  Charles  L.UZBT 

Interne  de»  hôpitaux. 


Au  commencement  de  Tannée  4889,  fut  apporté  à  Thôpital 
Saint-Antoine,  dans  le  service  de  notre  maître,  M.  le  profes- 
seur Hayem,  un  homme  atteint  d'hématémèses  abondantes 
avec  melaena,  présentant  de  plus  un  peu  d'ictère  et  qui  mourut 
après  quelques  heures  d'hospitalisation.  On  avait  cru  pendant 
la  vie  h  l'existence  d  un  cancer  dans  l'estomac,  opinion  que 
justiliaient,  nous  le  verrons,  jusqu'à  un  certain  point  les  par- 
ticularités cliniques.  A  l'autopsie,  on  se  trouva  en  présence 
d'un  foie  atteint  de  cirrhose  graisseuse,  mais  d'une  forme  ma- 
croscopique fort  anormale;  le  foie  encore  dans  l'abdomen  et 
débordant  les  fausses  côtes  était  couvert  de  végétations  jaunes 
en  chou-fleur,  débordant  la  surface  rouge  du  viscère  et  don- 
nant à  un  examen  superficiel  l'aspect  d'un  foie  cancéreux.  La 
marche  clinique  de  l'affection  et  la  rareté  de  la  forme  macro- 
scopique de  la  lésion  nous  ont  fait  penser  qu'il  serait  utile  de 
faire  connaître  en  détails  cette  observation  intéressante. 

Observation 

Hématémèse  et  melœtia,  mort  rapide  ayant  fait  croire  pen- 
dant  la  vie  à  tm  cancer  de  V estomac,  —  A  l'autopsie,  cirrhose 
biliaire  de  forme  anormale  simulant  màcroscopiquement  un 
cancer  primitif  du  foie.  Examen  histologique  du  foie. 

Jean  Lacain,  34  ans,  garçon  cuisinier,  entre  le  26  février  i889,  salle 
Bazin,  n°  6,  à  l'hôpital  Saint-Antoine,  service  de  M.  le  professeur 
Hayem. 
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Antécédents  héréditaires.  —  Père  mort  à  53  ans,  d'une  maladie 
ayant  duré  un  an.  —  Mère  vivante,  62  ans,  bien  portante.  —  Deux 
frères  et  une  sœur,  tous  vivants,  bien  portants . 

Antécédents  personnels.  —  Fièvre  typhoïde  en  1878,  vers  Tàge  de 
24  ans;  le  malade  n'aurait  gardé  le  lit  que  quinze  jours.  —  Pas  do 
lièvres  intermittentes,  pas  de  choléra,  pas  d'ictère,  pas  de  dysenterie. 

Le  malade  est  garçon  de  cuisine.  Son  alimentation  était  bonne; 
mais  il  n'a  jamais  eu  un  appétit  très  grand.  Par  contre,  il  buvait  beau* 
coup  :  deux  litres  à  deux  litres  et  demi  [par  jour,  plus  de  l'absinthe 
avant  le  déjeuner,  et  du  vin  pris  en  dehors  des  repas.  Le  malade  fait 
lui-même  un  total  de  quatre  litres  par  jour.  Au  reste,  le  tremblement 
des  mains  et  de  la  langue  est  très  accusé. 

Début.  —  Il  aurait  déjà  subi,  il  y  a  quatre  ans,  une  première 
atteinte  de  sa  maladie.  Il  fut  malade  pendant  deux  ans,  avec  le  teint 
jaunâtre,  les  yeux  jaunes.  11  accusait  des  douleurs  vagues,  mais  plus 
spécialement  localisées  dans  l'abdomen  et  à  l'épigastre.  Il  avait  aussi 
une  diarrhée  considérable,  de  couleur  foncée,  mais  pas  noire. 

Après  avoir  négligé  sa  maladie  pendant  près  de  seize  mois,  il  se 
décida  à  consulter  uii  médecin  de  la  ville,  mais  il  ne  peut  se  rappeler 
ses  prescriptions.  Au  bout  de  ces  deux  ans,  il  se  crut  guéri,  c'est-à-dire 
qu'il  ne  vomissait  plus  et  n'avait  plus  de  diarrhée. 

Depuis  environ  deux  mois,  le  malade  a  été  repris  d'une  douleur 
abdominale,  avec  maximum  au  niveau  de  l'épigastre  et  vomissements 
non  colorés  en  noir.  Le  malade  ne  vomissait  jamais  à  jeun;  mais 
seulement  après  le  repas,  environ  deux  heures  après  avoir  mangé.  Il 
n'éprouvait  aucun  malaise  préalable,  mais  le  vomissement  était  immé- 
diatement précédé  de  nausées  et  le  soulageait  complètement. 

Dopuis  un  mois  seulement  le  malade  a  vu  ses  vomissements  se 
colorer  en  noir  et  présenter  les  caractères  sur  lesquels  nous  revien- 
drons plus  bas.  Les  selles  toujours  diarrhéiques  sont  également 
colorées  en  noir  depuis  cette  époque. 

L'appétit  a  disparu.  Le  malade  dit  n'avoir  rien  mangé  depuis  trois 
jours.  Il  n'éprouve  de  dégoût  pour  aucun  aliment  en  particulier.  Cepen- 
dant il  préfère,  mais  depuis  longtemps,  les  légumes  à  la  viande. 

Les  quelques  points  de  vague  laissés  dans  les  anamnestiques  doivent 
être  attribués  à  la  profonde  prostration  dans  laquelle  le  malade  se 
trouvait  lors  de  l'interrogatoire. 

État  actuel.  —  Le  malade  couch»'»  sur  le  dos  est  dans  un  état 
d'abattement  et  de  stupeur  dont  on  a  peine  à  le  tirer.  Les  réponses 
sont  confuses,  se  contredisent,  et  ce  n'est  qu'après  plusieurs  contre- 
épreuves  qu'on  a  pu  établir  les  antécédents  énumérés  plus  haut.  Pen- 
dant qu'on  inscrit  chaque  réponse,  admise  enfin  comme  probable,  le 
malade  retombe  dans  sa  stupeur  et  le  réveil  est  lent. 

Le  teint  est  d'un  blanc  jaunâtre  très  prononcé.  Les  conjonctives  sont 
très  nettement  colorées  en  jaune.  Le  corps  est  légèrement  œdématié. 
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A  Texploration  de  Tabdomen,  on  constate  que  le  foie  est  gros,  dur 
au  voisinage  de  la  vésicule  bibiaire.  Il  arrive  jusqu'à  deux  travers  de 
doigt  au-dessus  de  Tombilic.  Dans  la  partie  moyenne  de  la  face  antéro- 
supérieure,  le  foie  est  lisse,  son  bord  tranchant  est  très  aigu  ;  mais  en 
cet  endroit,  vers  le  bord  externe  du  muscle  droit,  en  avant  du  foie,  et 
paraissant  indépendante  de  lui,  on  sont  une  tumeur  facile  à  déplacer. 
Dans  la  partie  tout  à  fait  externe  du  bord  et  de  la  face  antérieure  du 
lobe  droit,  on  constate  de  petites  tumeurs  du  volume  d'une  noix,  très 
rapprochées  et  adhérentes  au  foie. 

L'estomac  est  dilaté,  il  est  le  siège  d*un  clapotement  très  mar- 
qué. A  son  niveau,  la  pression  est  modérément  douloureuse.  Le  der- 
nier vomissement,  que  nous  avons  sous  les  yeux,  remonte  à  la  nuit 
dernière.  Il  est  constitué  par  un  liquide  bien  fluide,  tenant  en  suspen- 
sion des  grains  noirs  semblables  à  de  la  suie  délayée.  Sa  quantité  est 
d'environ  un  litre  et  demi.  Sa  réaction  est  acide.  —  Une  partie  est 
après  iiltration  envoyée  au  laboratoire  de  M.  Hayem,  pour  y  être  sou- 
mise à  l'analyse.  —  Disons  de  suite  que  M.  Winter,  qui  l'a  examiné,  7  a 
trouvé  wnr  quantité  notable  d'acide  chlor hydrique.  Acidité  totale  0,08  p.  100, 
réaction  de  Gûnsburg  moyenne,  peptones  très  abondantes,  syntonine 
abondante,  digestion  in  vitro  assez  bonne. 

La  rate  ne  parait  pas  hypertrophiée. 

Les  selles  sont  fréquentes,  peu  abondantes,  diarrhéiques.  La  der- 
nière selle  émise  consiste  en  30  ou  40  gr.  d'une  matière  ayant  la  con- 
sistance et  la  couleur  du  raisiné. 

Ce  matin,  le  malade  a  mangé  de  la  soupe,  sans  la  vomir.  Les  pou- 
mons n'ont  pas  été  examinés.  Rien  au  cœur. 

Pas  d'émission  d'urine  depuis  l'entrée  du  malade  dans  le  service. 

La  mort  du  malade,  survenue  le  27  février  à  une  heure  et  demie  du 
soir,  a  rendu  forcément  incomplète  notre  observation  clinique. 

Autopsie,  faite  le  2  mars  à  il  heures  du  matin,  quarante-cinq 
heures  après  la  mort.  Le  temps  a  ôtô  au  froid  vif  avec  gelée  dans  l'in- 
tervalle. 

L'abdomen  étant  ouvert,  on  aperçoit  le  grand  épiploon  relevé  sur  le 
foie,  qu'il  recouvre  entièrement  en  avant,  et  sur  la  moitié  droite  de 
l'estomac.  L'épipioon  occupe  ainsi  les  régions  de  l'épigastre  et  del'hy- 
pochondre  droit,  son  bord  inférieur  s'engage  même  sous  les  fausses 
côtes.  Ainsi  cet  organe  n'affecte  aucun  rapport  avec  les  intestins,  qui 
restent  découverts  et  répondent  immédiatement  à  la  face  postérieure  de 
la  paroi  abdominale  antérieure.  Le  grand  épiploon  est  chargé  de 
graisse  et  forme  un  bourrelet  assez  considérable  au-devant  du  foie.  II 
se  laisse  facilement  dégager  d'au-dessous  des  fausses  côtes.  Il  n'existe 
aucune  adhérence  entre  lui  et  le  foie  ou  la  face  antérieure  de  l'estomac. 
La  partie  de  l'épipioon,  qui  était  en  rapport  avec  la  vésicule  biliaire^ 
est  fortement  colorée  par  la  bile. 
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L'estomac  est  fort  dilaté.  Il  occupe  toute  la  région  de  Thypochondre 
gauche,  d'où  il  descend  un  peu  obliquement,  en  occupant  la  région 
épigastrique  et  la  région  sus-ombilicale.  En  cet  endroit  il  présente 
une  plicature  verticale,  qui  lui  donne  la  forme  d'un  V  à  ouverture 
supérieure.  Le  pylore  est  remonté  de  deux  travers  de  doigt  au-dessus 
delà  petite  courbure  et  repoussé  vers  la  ligne  médiane  par  la  tumeur 
que  nous  allons  décrire  au  foie.  L'estomac  est  donc  divisé  en  deux 
portions  constituées,  l'une  par  la  grosse  tubérosit(^,  l'autre  par  la 
petite.  —  La  muqueuse  gastrique  est  entièrement  saine.  Nulle  part  il 
n'existe  de  tumeur,  nulle  part  d'ulcération.  Les  plis  de  la  muqueuse 
sont  efTacés  dans  le  grand  cul-dc-sac  ;  ils  ne  le  sont  pas  dans  le  petit. 
—  Le  contenu  est  de  couleur  noire,  semblable  &  de  la  suie  délayée  ;  on 
y  voit  en  outre  quelques  macules  de  sang  rouge .  —  La  valvule  pylo- 
rique  est  épaissie,  bien  marquée.  Il  existe  à  son  niveau  un  repli  de  la 
muqueuse,  qui  est  libre  d'adhérences  avec  la  musculeuse.  Celle-ci 
forme  un  anneau  à  section  triangulaire,  sans  trace  de  tumeur.  — 
L'orifice  cardiaque  présente  des  veines  variqueuses,  très  saillantes,  qui  se 
continuent  dans  la  partie  avoisinante  de  l'œsophage. 

Le  foie  pèse  i  800  grammes.  Il  fait  saillie  sous  les  fausses  côtes, 
qu'il  déborde  de  partout  et  dont  il  reçoit  l'empreinte.  Il  présente  tout 
d'abord,  vers  la  partie  médiane,  au-dessous  du  bord  tranchant,  des 
végétations  en  chou-fleur,  formant  des  tumeurs  pédiculées  ou  sessiles, 
mais  la  plupart  très  saillantes.  Ces  tumeurs  ont  un  coloration  blanc 
jaunâtre,  elles  sont  formées  de  petits  lobules  ayant  la  grosseur  d'une 
tète  d'épingle  à  un  pois;  ces  lobules  sont  séparés  par  des  zones  rosées. 
La  plupart  de  ces  végétations  sont  développées  aux  dépens  de  la  face 
inférieure  du  foie.  L'une  même,  située  immédiatement  à  droite  de  la 
vésicule  biliaire,  soulève,  sans  y  adhérer,  le  bord  tranchant  du  foie  et 
vient  constituer  on  avant  de  l'organe  la  tumeur,  que  pendant  la  vie  on 
avait  supposée  indépendante  du  foie.  —  La  vésicule  biliaire  fait  saillie 
en  haut,  en  avant  et  à  droite.  Elle  possède  une  belle  coloration  verte  et 
est  remplie  de  bile  verte  très  colorée,  tachant  fortement  les  doigts.  — 
A  la  face  supérieure  du  foie,  on  trouve  sur  le  lobe  droit,  à  un  centi- 
mètre et  demi  du  bord  tranchant,  une  dépression  profonde,  correspon- 
dant au  rebord  des  fausses  cotes.  Sur  le  bord  droit,  les  impressions 
costales  sont  nettement  marquées. 

La  moitié  antérieure  environ  de  la  face  supérieure  du  foie  au 
niveau  du  grand  lobe  et  toute  la  face  supérieure  du  lobe  gauche  ont 
une  coloration  rose,  uniforme  de  loin.  Mais  de  près  on  aperçoit  sur  ce  fond 
de  petites  élevures  transparentes,  grises,  ressemblant  à  des  sudamina, 
qui  revêtent  tout  le  péritoine  viscéral  de  cette  région.  Sur  le  lobe  droit, 
au  milieu  de  cette  zone  rose  relativement  lisse,  on  trouve  une  végéta- 
tion en  chou-fleur,  issue  de  la  profondeur  après  avoir  perforé  la  coque 
de  tissu  rosé,  sessile  et  du  diamètre  approximatif  d'une  pièce  de  cin- 
quante centimes.  Un  autre  bourgeon  occupe  l'union  des  bords  droit  et 
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antérieur  du  foie.  Ce  dernier  bourgeon  est  volumineux  et  se  continue 
directement  avec  ceux  que  nous  allons  retrouver  sur  la  face  inférieure. 
Dans  la  moitié  postérieure  de  laface  supérieure  du  lobe  droit  existe  une 
grosse  végétation  en  chou-fleur,  du  volume  d'une  tôte  de  fœtus  à  terme. 

La  face  inférieure  est  entièrement  revêtue  de  ces  végétations.  Le 
lobe  deSpiegel  est  énorme»  du  volume  d'une  grosse  orange  et  entière- 
ment recouvert  de  végétations  ;  c'est  lui  qui  repousse  le  pylore  vers  la 
ligne  médiane.  Il  va  sans  dire  que  la  disposition  des  scissures  du  hile 
est  à  peine  reconnaissable.  Le  lobe  gauche  du  foie  est  très  petit  par 
rapport  au  lobe  droit.  Il  n'est  le  siège  que  des  modifications  déjà 
signalées  du  péritoine  (couleur  rose  avec  pointillé  miliaire  grisâtre)  et 
d'un  très  petit  nombre  de  végétations  en  chou-fleur.  Il  mesure  &  peine 
le  volume  d'une  orange.  —  Au  voisinage  du  bord  antérieur,  près  de  la 
vésicule,  font  saillie  des  végétations  de  la  face  inférieure.  Elles  sont  à 
demi  pédiculées  et  représentent  probablement»  comme  nous  l'avons 
déjà  dit,  la  tumeur  constatée  pendant  la  vie. 

Une  coupe  verticale  est  faite  suivant  le  grand  axe  de  l'organe.  Sur 
la  surface  de  coupe,  on  voit  que  la  grosse  tumeur  du  lobe  droit  est  con- 
tinue sans  interruption  de  la  face  supérieure  à  la  face  inférieure  de 
Torgane.  Elle  est  formée  de  lobules  jaunâtres,  opaques,  de  dimensions 
variables,  séparés  les  uns  des  autres  par  de  minces  travées  conjonc- 
tives grises  ou  rosées.  Des  travées  plus  épaisses  réunissent  plusieurs 
de  ces  lobules  pour  eu  former  de  plus  gros.  On  peut  assigner  aux 
lobules  primitifs  un  diamètre  de  ^  à  3  millimètres,  aux  lobules 
secondaires  5  à  io  millimètres.  Au  reste  cette  lobulation  n*a  rien  de 
régulier  et  la  plupart  des  anneaux  fibreux  sont  interrompus  par  des 
anastomoses  des  lobules  jaunes,  opaques  entre  eux.  —  Cette  tumeur  esl 
dure.  Les  parties  jaunes  font  saillie  à  la  surface  de  coupe  tandis  que 
les  parties  conjonctives  s'alTaisscnt,  ainsi  que,  autour  de  la  tumeur,  les 
parties  rosées  du  foie.  Les  trouées  conjonctives  se  continuent  sans 
limites  précises  avec  les  parties  ro>oes  du  foie.  —  La  partie  jaune  ot 
lobulée  est  peu  vasrularisée,  seuls  les  très  gros  canaux  restent  béants 
à  la  surface  de  coupe.  Les  canaux  de  uioven  calibre  semblent  compri- 
més et  revenus  sur  eux-mêmes. 

En  somme,  dans  ce  foie  à  aspect  insolite,  les  parties  jaunes  consti- 
tuant toute  la  partie  postérieure  du  lobe  droit  s'étalent  sur  toute  la  face 
inférieure,  se  continuant  avec  le  lobe  de  Spiegel  modifié  de  la  même 
manière.  Elles  s'étendent  peu  à  la  face  inférieure  du  petit  lobe  ;  mais 
en  avant  elles  se  disposent  en  végétations  quelquefois  volumineuses, 
plus  ou  moins  pédiculées,  et  arrivent  à  perforer  la  mince  coque  formée 
par  les  parties  roses  et  à  apparaître  au  milieu  de  cette  zone  à  la  face 
supérieure  du  foie.  Les  parties  roses  forment  au  lobe  droit  une  bande 
transversale,  ayant  au  maximum  2  centimèties  d'épaisseur,  occupent 
la  majeure  partie  du  bord  tranchant  du  foie  et  constituent  la  presque 
totalité  du  petit  lobe. 
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L'intestin  est  modérément  distendu.  Il  présente  une  très  belle  colo- 
ration gris  de  fer  sans  trace  de  putréfaction.  Il  est  rempli  de  matières 
noires  semblables  à  du  raisiné.  Il  n'est  le  siège  d'aucune  tumeur, 
d'aucune  ulcération,  en  un  mot  d'aucune  altération  macroscopique  de 
ses  parois. 

La  rate  (200  grammes)  est  molle,  non  diffluente.  Pas  de  tumeurs, 
pas  d'infarctus,  pas  de  périsplénite. 

Les  reins  sont  pâles.  La  substance  corticale  est  jaune  sans  modifi- 
cation d'épaisseur.  Pas  d'injection  de  la  base  des  pyramides.  Pas  de 
cancer  dans  aucun  des  deux  reins.  Leurs  poids  respectifs  sont  :  pour  le 
droit  490  grammes,  pour  le  gauche  480  grammes. 

La  vessie  contient  un  peu  d'urine  très  colorée  en  rouge  brun.  Pas  de 
lésions,  entre  autres  pas  de  cancer. 

La  prostate  est  saine. 

Poumons.  Au  sommet  du  droit,  un  tubercule  envoie  de  crétification. 
Tout  l'organe  est  en  arrière  très  congestionné,  rouge  et  ne  crépite  plus 
sous  le  doigt.  Le  reste  est  sain.  Au  sommet  du  poumon  gauche,  il 
existe  un  noyau  dur  de  tuberculose  en  voie  de  crétifi cation.  A  la  base, 
nombreuses  adhérences  et  dépôts  fibrineux. 

Cœur.  Le  cœur  droit  est  parfaitement  sain.  Dans  le  gauche,  on 
trouve  au-dessus  des  sigmoîdes  aortiques  une  petite  plaque  blanche 
d'athérome.  Les  sigmoîdes  aortiques  sont  souples.  La  mitrale  ests^ine. 
Pas  de  sclérose  des  piliers.  Myocarde  sain. 

KXAMKN  HISTOLOGIQUE  Di:   FOIE. 

Les  parties  du  foie  soumises  à  l'examen  ont  été  fixées  dans  le  liquide 
de  Millier,  lavées  il  l'eau  pendant  deux  heures,  et  durcies  par  l'alcool 
à  90*».  Les  coupes,  faites  au  microtome,  ont  été  colorées,  soit  par  le 
picro-carmin,  soit  par  l'hématoxyline  et  montées,  les  unes  dans  la  gly- 
cérine, les  autres  dans  le  baume. 

Les  unes  portent  sur  les  parties  du  foie  entièrement  roses,  les 
autres  sur  les  parties  entièrement  jaunes,  enfin  d'autres  encore  sur  des 
points  où  l'on  trouve  à  la  fois  des  parties  jaunes  et  des  parties  roses. 

Nous  étudierons  successivement  les  parties  rosées  du  foie,  les  parties 
jaunes  et  les  points  intermédiaires  aux  premières  et  aux  secondes. 

Parties  rosées.  —  A  un  faible  grossissement  (oc.  1,  obj.  1  Leitz, 
gr.  =25  d.)  on  remarque  tout  d'abord  un  aspect  lobule  très  évident.  Ces 
lobules  sont  bien  visibles  sur  les  coupes  colorées  par  l'hématoxyline  et 
montées  dans  le  baume.  On  voit  qu'ils  sont  formés  par  des  zones  vio- 
lettes dans  lesquelles  on  distingue  déjà  à  ce  grossissement  des  stries 
plus  foncées,  sinueuses,  ramifiées  et  anastomosées.  Ces  stries,  que 
nous  verrons  être  des  néocanalicules  biliaires,  sont  situées  au  milieu  de" 
parties  plus  claires.  Les  lobules  sont  limités  et  entourés  par  des  zones 
encore  plus  claires  et  de  couleur  jaunâtre,  dans  lesquelles  on  peut  dis- 


288  C.    LUZET. 

tinguer  des  vaisseaux  capillaires  remplis  de  f^lobules  et  des  ouvertures 
vasculaires  d'un  diamètre  plus  considérable.  Le  diamètre  de  ces  lobules 
est  assez  uniforme,  il  varie  entre  I  millimètre  et  0»«",5  ;  la  plupart  d'entre 
eux  mesurent  0"^"^,75.  Leur  forme  est  plus  ou  moins  régulièrement 
arrondie,  ou  bien  polyédrique  à  angles  mousses;  dans  certains  points 
elle  tend  à  s'allonger  selon  un  sens  et  à  devenir  ovalaire  ou  même  fusi- 
forme.  Nous  en  avons  mesuré  de  tels  ayant  des  diamètres  de  0""",75  sur 
jmm^25.  l^s  zones  claires  interlobulaires  sont  partout  irrégulièrement 
conformées,  car  elles  ne  font  que  remplir  les  vides  laissés  entre  eux 
par  les  lobules.  Anastomosées  les  unes  avec  les  autres,  sauf  en  de  rares 
points  où  les  lobules  se  touchent,  elles  forment  un  réseau  presque 
continu.  Beaucoup  ont  une  forme  étoilée,  dans  les  points  où  plusieurs 
lobules  se  rapprochent. 

Sous  le  péritoine,  ces  lobulos  font  saillie  du  côté  de  la  séreuse  et  par 
la  moitié  de  leur  circonféroiiro  sont  revêtus  de  la  séreuse,  qui  d'ailleurs 
ne  paraît  pas  altérée.  Ce  sont  eux  qui  déterminent  les  élevures  déjà 
signalées  en  ces  régions  à  Tétude  macroscopique  du  foie.  La  plupart 
sont  hémisphériques,  quelques-unes  quadrangulaires  ;  d'autres  ont  une 
forme  conique. 

A  un  plus  fort  grossissement  (oc.  0,  obj.  4  Leitz,  gr.  =  ttO  d.),  on 
peut  distinguer  tous  les  détails  des  différentes  parties  qui  constituent 
les  lobules  et  les  espaces  que  les  séparent,  et  dégager  nettement  la  topo- 
graphie des  lésions. 

Espaces  de  séparation  des  lobules,  —  Ils  sont  dessinés  sur  les  coupes 
par  des  capillaires  sanguins  dilatés  et  multipliés  jusqu'à  former  des 
Ilots  irréguliers  atteignant  le  quart  et  même  le  tiers  de  la  largeur  des 
lobules.  Ces  capillaires  sont  plongés  dans  une  atmosphère  de  tissu  con- 
jonctif  où  on  ne  distingue  pas  une  seule  cellule  hépatique.  Dans  ces 
espaces,  on  ne  voit  pas  non  plus  de  néo-canalicules  biliaires.  Cest  du 
tissu  de  sclérose  qui  porte  ces  vaisseaux  gorgés  de  globules.  Tous  les 
espaces  portes  sont  entourés  d'une  telle  zone  de  congestion,  qui  forme 
généralement  un  anneau  complet.  Mais  les  trois  éléments  canaliculaires 
des  espaces  portes  sont  logés  dans  une  atmosphère  de  tissu  conjonctif 
où  ne  pénètrent  pas  les  néo-canalicules  biliaires  du  lobule.  On  peut 
donc,  dans  les  grands  espaces  portes,  nettement  distinguer  leurs  élé- 
ments constituants.  Les  parois  des  veines  portes  sont  relativement 
saines  :  pas  d'endophlébite,  un  peu  d'épaississement  de  la  tunique 
moyenne,  pas  d'accumulation  de  noyaux  à  leur  pourtour.  Les  artères 
hépatiques  présentent  souvent  au  contraire  un  épaississement  considé- 
rable de  leurs  noyaux,  allant  le  plus  ordinairement  juqu'à  l'oblitération 
complète,  en  sorte  que,  dans  ces  parties  du  foie,  la  vascularisation 
artérielle  parait  faire  presque  complètement  défaut,  ou  du  moins  être 
réduite  au  minimum.  Nous  avons  vu  dès  artères  de  78  }>.  (en  comptant 
toutes  les  tuniques)  complètement  oblitérées.  D'autres  (144  [a)  ont  leur 
tunique  interne  un  peu  végétante,  de  sorte  que  la  paroi  entre  pour  un 
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tiers  dans  Testimation  du  diamètre  total  (soit  48  fi  pour  la  lumière).  En 
somme,  épaississement  des  tuniques  artérielles,  allant  dans  la  plupart 
des  cas  jusqu'à  l'oblitération  complète  de  la  lumière.  Les  canaux  biliaires 
des  espaces  portes  sont  ici  généralement  rétrécis,  leur  épithélium  obli- 
tère entièrement  leur  lumière.  Les  couches  circulaires  de  leur  paroi 
flbreuse  sont  épaissies. 

Les  veines  sus-hépatiques  se  reconnaissent  ici  à  leurs  caractères  ordi- 
naires. Les  veines  de  petit  calibre  (80  à  120  \i)  sont  généralement  situées 
au  milieu  de  lobules,  mais  tous  ceux-ci  n'en  sont  pas  pourvus;  on  n'en 
trouve  que  dans  la  minorité  de  ces  régions.  Ces  veinules  sont  situées 
dans  le  tissu  conjonctif  du  lobule,  qui  ne  présente  là  rien  de  spécial.  Un 
certain  nombre  d'entre  elles  cependant  sont  entourées  d'une  zone  de* 
congestion  capillaire.  Les  néo-canalicules  biliaires  du  lobule  se  rappro- 
chent plus  ou  moins  de  ces  vaisseaux,  sans  ordinairement  arriver  à 
leur  contact.  Les  veines  sus-hépatiques  un  peu  plus  volumineuses,  visi- 
bles à  l'œil  nu,  sont  au  contraire  toujours  situées  dans  les  espaces  inter- 
lobulaires,  c'est-à-dire  qu'elles  sont  entourées  d'une  zone  fibreuse, 
pauvre  en  noyaux,  entourée  elle-même  d'un  anneau  de  congestion 
capillaire,  qui  s'anastomose  avec  les  espaces  interlobulaires  voisins. 

Lobules,  —  De  la  topographie  sus-indiquée  il  résulte  que  la  limite 
des  lobules  est  généralement  marquée  par  une  zone  de  congestion.  Ces 
lobules  répondent-ils  au  lobule  hépatique  plus  ou  moins  diminué  de 
volume? Nous  voyons  que  les  zones  de  séparation  des  lobules  s'irradient 
à  partir,  soit  d'un  espace  porte,  soit  d'une  veine  sus-hépatique,  en  sorte 
qu'elles  dessinent  autour  de  ces  régions  des  étoiles  à  3  ou  5  branches.  De 
plus,  entre  les  zones  porto-biliaires  et  les  veines  sus-hépatiques,  on  trouve 
généralement  que  les  branches  des  étoiles  se  bifurquent  et  donnent 
naissance  à  des  espaces  de  séparation  perpendiculaires  à  leur  direction, 
c'est-à-dire  parallèles  aux  zones  qui  entourent  les  espaces  portes  ou  les 
veines  sus-hépatiques,  sans  que  d'ailleurs  on  trouve  là  aucune  ouverture 
vasculaire  autre  que  celles  des  capillaires.  Il  résulte  de  là  que  le  lobule 
normal  et  divisé  par  les  zones  de  congestion  en  des  lobules  patholo- 
giques beaucoup  plus  petits  que  lui.  On  peut  estimer  qu'en  moyenne  le 
lobule  normal  se  trouve  sur  les  coupes  divisé  en  5  ou  6  lobules  patholo- 
giques. 

La  constitution  histologique  de  ces  lobules  pathologiques  est  la  sui- 
vante (fig.  i).  Sur  les  coupes  examinées  au  grossissement  de  75  diamè- 
tres (oc.  1,  obj.  4  Leitz),  dans  une  gangue  de  tissu  conjonctif  peu  serré, 
où  du  reste  on  ne  peut  distinguer  aucune  libre  élastique,  on  trouve  un  fin 
semis  de  noyaux  de  6  à  8  {x  de  diamètre,  beaucoup  plus  petits  que 
ceux  de  Tépithélium  biliaire  et  se  colorant  par  le  picro-carmin  un  peu 
moins  vivement  que  ceux-ci.  Les  noyaux  sont  assez  serrés,  mais  ordi- 
nairement pas  assez  poui  masquer  la  texture  du  lobule.  Cependant,  en 
certains  points,  ils  se  rapprochent  fortement,  jusqu'à  former  de  petits 
foyers  miliaires,  à  centre  plus  serré  que  la  périphérie,  où  les  noyaux 


290 


C.    LUZKT. 


se  disséminent  peu  à  peu,  pour  arriver  sans  limite  distincte  à  se  conti- 
nuer avec  le  semis  nucléaire  du  reste  du  lobule.  Les  néo-canalicules 
biliaires  constituent  le  troisième  élément  du  lobule  pathologique.  Ils 
sont  sinueux,  ramifiés,  anastomosés,  forment  des  anses  nombreuses. 
Leurs  diamètres  varient  de  10  à  18  [x,  mais  la  plus  grande  partie 
mesurent  12  (x.  Us  sont  plus  ou  moins  serrés,  de  sorte  que  tantôt  Tes- 
pace  qui  les  sépare  ne  dépasse  pas  le  diamètre  d'un  néo-canaliculc. 
tantôt  il  atteint  deux  à  trois  fois  ce  diamètre.  Nous  n'avons  pu,  sur  nos 
coupes  constater  la  continuité  de  ces  néo-canalicules  avec  les  canaux 


^ 
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Fig.  1. 

Un  lobule  des  parties  roses  du  foie  (75  D.).  Les  uéo-canalinnles  biliaires  sont  situés  «lans 
du  tissu  conjonctif  peu  charg»^  de  noyaux.  Mi<romMre  à  1/100. 

biliaires  des  espaces  portes.  Enfin  on  trouve  dans  les  lobules  de  rares 
et  fins  capillaires  sanguins,  avec  une  seule  rangée  de  globules  à  leur 
intérieur.  Nulle  part  nous  n'y  avons  vu  de  cellules  hépatiques  isolées 
ou  en  travées. 


En  résumé,  les  parties  roses  du  foie  sont  constituées  par 
du  tissu  conjonctif  dans  lequel  sont  situés  des  néo-canalicules 
biliaires,  disposés  en  lobules  plus  petits  que  le  lobule  normal. 
Ces  lobules  pathologiques  (par  opposition  au  lobule  normal) 
sont  séparés  par  des  zones  de  congestion  capillaire  (corres- 
pondant sans  doute  aux  veines  sus-hépato-glissoniennes  de 
Sabourin),  qui  sectionnent  en  un  assez  grand  nombre  de  lo- 
bules pathologiques  le  lobule  normal.  Dans  les  espaces  portes 
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nous  trouvons  surtout  des  lésions  d'artérite,  de  Tépaississe- 
ment  des  veines  portes  et  une  oblitération  des  canaux  biliaires. 
Les  grosses  veines  sus-hépatiques  sont  également  un  peu 
épaissies,  il  n'en  est  pas  de  môme  des  petites  veines  sus-hépa- 
tiques,  qui  paraissent  saines.  Dans  cette  région  les  cellules 
hépatiques  ont  complètement  disparu. 

Parties  jaunes.  —  Ces  parties  seules  conservent  un  reste  de  la  struc- 
ture normale  du  foie.  Nous  y  étudierons  successivement  : 

1«  Des  régions  jaunes,  sur  les  coupes  colorées  au  picro-carmin  et 
où  Ton  rencontre  des  cellules  hépatiques  ;  2<*  des  septa  intermédiaires, 
roses  sur  ces  mêmes  coupes,  et  séparant  les  Ilots  jaunes. 

Ilots  du  tissu  hépatique.  —  Les  restes  du  tissu  hépatique  se  présen- 
tent, dans  les  coupes  colorées  au  picro-carmin,  sous  la  forme  de  ta- 
ches arrondies,  jaunes,  moins  transparentes  que  le  reste  de  la  prépa- 
ration. Le  diamètre  de  ces  îlots  varie  beaucoup,  depuis  0™'",75  jusqu'à 
4  millimètres  et  demi  et  plus,  la  majorité  ont  en  moyenne  2  milli- 
mètres. Ce  sont  les  points  que  nous  avons  vu,  dans  Fanatomie  micro- 
scopique, faire  saillie  au-dessus  de  la  surface  de  coupe,  entourés  de 
bandes  minces  de  tissu  conjonctif.  Leur  forme  est  généralement  arrondie, 
parfois  mais  rarement  polygonale  par  pression  réciproque,  car  ils  s'arron- 
dissent aux  dépens  des  travées  conjonctives  intermédiaires,  qui  se  laissent 
déprimer.  Les  grands  îlots  sont  subdivisés  par  des  cloisons  incomplètes, 
insérées  sur  les  septa  par  une  hase  assez  large  et  qui  vont  en  s'aniin- 
cissant  à  mesure  qu'elles  s'avancent  dans  la  profondeur  de  rilot,  où 
elles  se  perdent  dans  du  tissu  de  sclérose,  comme  nous  le  verrons  plus 
bas.  Au  contraire,  les  petits  îlots  et  la  plupart  des  moyens  sont  en- 
tourés par  les  zones  conjonctives,  qui  n'envoient  point  dans  leur  inté- 
rieur de  ces  septa  triangulaires.  C'est  tout  ce  qu'on  distingue  à  un 
faible  grossissement  (oc.  0,  obj.  1  Leitz,  gr.  =  20  d.). 

A  un  plus  fort  grossissement  (oc.  1,  obj.  4  Leitz,.  gr.  =  75  d.),  on 
distingue  dans  les  îlots  des  gouttelettes  graisseuses,  qui  gênent  beau- 
coup l'observation  dans  les  préparations  montées  dans  la  glycérine. 
Le  maximum  de  l'infiltration  graisseuse  siège  dans  le  centre  des  petits 
îlots,  il  est  distribué  par  zones  dans  les  grands.  Dans  le  reste  des 
îlots,  on  distingue  des  travées  de  cellules  hépatiques,  ayant  conservé 
leurs  dimensions  normales.  Autour  des  capillaires  du  lobule  «.e  voit 
une  hypergénèse  de  tissu  conjonctif,'  qui  vient  séparer  les  unes  des 
autres  les  travées  hépatiques.  Ces  faisceaux  connectifs  s'implantent, 
soit  sur  l'anneau  conjonctif  périphérique,  soit  sur  les  septa  triangu- 
laires, qui  viennent  subdiviser  les  grands  îlots.  Ils  ont,  par  conséquent, 
à  partir  de  ces  derniers»  une  direction  générale  en  éventail.  Il  s'en 
faut  que  la  sclérose  intra-lobulaire  soit  poussée  au  même  degré  dans 
toute  l'étendue  des  îlots  ;  elle  forme  des  zones  de  maximum  de  sclérose 
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qui  indiquent  nettement  les  points  où  auraient  passé  plus  tard  des 
cloisons  conjonctives.  Ainsi  se  fait  le  morcelleinont  des  tlots  hépa- 
tiques. 

Les  cellules  hépatiques  de  Tllot,  apparaissent  à  un  plus  fort  gros- 
sissement(oc.  <,obj..  7  Leitz,  gr.  =  325  d.),  pour  la  plupart  en  dégéné- 
rescence graisseuse.  Cette  dégénérescence  varie  dei)uis  la  présence  do 
quelques  fines  gouttelettes  graisseuses,  jusqu'à  celle  de  grosses  gouttes 
refoulant  périphériquement  le  protoplasma  et  le  noyau  et  remplissant 
toute  la  cellule,  qui  ressemble  alors  à  une  cellule  adipeuse  du  tissu 
conjonctif.  Les  diamètres  des  cellules  hépatiques,  où  la  dégénérescence 
graisseuse  est  le  moins  avancée  sont  en  moyenne  de  10  pi  sur  13,  àrec 
un  noyau  de  3[jl,8  ;  dans  d'autres  plus  allongées  par  comparaison  nous 
avons  trouvé  des  diamètres  de  5  (a  sur  17  avec  un  noyau  de  4  {x. 

Dans  aucun  point  de  ces  îlots,  on  ne  trouve  de  nodules  d'adénome, 
même  dans  les  préparations  dégraissées  par  l'éther  et  l'alcool  et  mon- 
tées dans  le  baume  du  Canada.  Nous  n'y  avons  vu  nulle  part  non  plus 
de  pigment  biliaire,  il  en  est  aussi  de  môme  dans  les  canaux  biliaires 
plus  volumineux  des  espaces  interlobulaires. 

Septa  intcr insulaires,  —  Ces  septa  forment,  dans  toute  l'étendue  des 
parties  jaunes  du  foie,  un  puissant  réseau  conjonctif  de  lamelles  et  de 
trabécules  anastomosées,  qui  sectionnent  le  parenchyme  hépatique  et, 
aux  zones  limites,  se  continuent  directement  avoc  le  tissu  conjonctif 
si  abondant  dans  les  parties  roses  do  la  glande.  L'épaisseur  des  cloi- 
sons cellulo-fibreuses  ne  peut  être  soumise  à  l'estimation  d'une  moyenne, 
car  nous  avons  vu  qu'elles  se  terminent  en  pointe  dans  l'épaisseur  des 
îlots  hépatiques  et  que  d'autre  part,  on  en  peut  trouver  de  visibles  à 
l'œil  nu  qui  n'ont  pas  moins  de  1  millimètre  à  i  millimètre  et  demi. 

Leur  constitution  histologique  est  la  suivante  (oc.  1,  obj.  4  Leitz, 
gr,  =  75  d.)  :  elles  sont  formées  de  tissu  conjonctif  à  fibres  parallèles 
les  unes  aux  autres,  parallèles  aussi  ù  la  périphérie  des  ilôts  hépatiques 
qu'elles  entourent.  Dans  ces  fibres  sont  semos  des  noyaux  de  tissu  con- 
jonctif, des  canaux  biliaires  de  nouvelle  formation  et  des  orifices  vas- 
culaires. 

Les  noyaux  du  tissu  conjonctif  sont  petits,  de  même  diamètre  et  de 
même  apparence  que  ceux  des  lobules  déjà  décrits  à  propos  des  par- 
ties rosées  du  foie.  Leur  abondance  est  aussi  à  peu  près  la  même  et  ou 
rencontre  aussi  par  places  des  amas  de  noyaux  confiuents. 

Dans  ces  points,  les  uéo-canalicules  biliaires  ont  la  même  abon- 
dance que  dans  les  lobules  pathologiques  des  parties  roses.  Leur  direc- 
tion générale  est  parallèle  à  celle  des  fibres  connectives,  sauf  aux 
abords  des  îlots  où  ils  pénètrent  probablement,  de  la  façon  que  nous 
décrirons  plus  tard,  et  où  ils  se  recourbent  pour  prendre  la  direction 
des  travées  de  cellules  hépatiques.  Mais  encore  est-il  qu'un  faisceau 
connectif  accompagne  toujours  le  néo-canalicule  dans  sa  nouvelle 
direction.  Néanmoins  les  néo-canalicules  biliaires  ont  la  plupart  du 
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temps  une  disposition  sinueuse  et  forment  des  anses  très  analogues  à 
celles  déjà  décrites.  On  trouve  aussi  des  anastomoses  de  ces  canaux. 
Leur  calibre  varie  de  12  à  25  |x,  ils  ont  donc  ici  à  peu  près  le  même 
calibre  que  dans  les  parties  fibreuses  du  foie. 

Les  ouvertures  vasculaires  appartiennent  :  i^  k  des  vaisseaux  capil- 
laires dilatés  et  gorgés  de  globules  rouges,  occupant  généralement  les 
régions  moyennes  des  sepla  et  y  formant  par  places  un  réseau  à  trois 
ou  quatre  rangées  de  mailles  ;  2<^  à  des  veines  portes  de  divers  calibres, 
reconnaissables  à  la  présence  dans  leur  voisinage  de  canalicuies 
biliaires  de  dimensions  plus  grandes  que  les  canaux  néoformés  et  pos- 
sédant une  lumière,  et  de  lumières  artérielles  où  on  peut  par  places 
trouver  des  lésions  d'artérite  ;  3^  à  des  veines  sus-hépatiques  dont  les 
parois  sont  plus  ou  moins  épaissies.  Mais  ici  la  distribution  des  lésions 
est  bien  plus  difficile  à  retrouver  que  dans  les  parties  rouges  parce  que 
les  néo-canalicules  biliaires  ne  sont  plus  ramassés  en  lobules  et  parce 
que  d'autre  part  le  lobule  normal  est  tellement  sectionné  qu'on  ne 
peut  le  reconnaître  en  aucun  point.  Ce  sectionnement  des  lobules  va  si 
loin  et  est  si  étendu-que  sur  aucune  de  nos  coupes  nous  n'avons  pu 
retrouver  un  lobule  entier.  D'autre  part,  dans  aucun  do  nos  îlots  nous 
n'avons  trouvé  au  milieu  du  tissu  hépatique  relativement  sain  d'ouver- 
ture vasculaire.  La  sclérose  est  donc  d 'emblée bi-veineuse.  Ajoutons  que 
les  lésions  des  parois  vasculaires  dans  ces  régions  n'ont  rien  qui  les 
distingue  des  lésions  de  ces  organes  dans  les  parties  rosées  du  foie. 

En  résumé,  dans  les  parties  jaunes  du  foie,  on  trouve  une 
sclérose  primitivement  bi-veineuse,  qui  passe  des  espaces 
portes  aux  veines  sus-hépatiques  en  suivant  ou  non  les  veines 
sus-hépato-glissoniennes  de  Sabourin,  et  amène  le  sectionne- 
ment du  lobule.  Ce  sectionnement  est  poussé  plus  loin  par  la 
formation  du  tissu  de  sclérose  le  long  des  capillaires.  Parallè- 
lement à  ce  processus,  les  cellules  hépatiques,  en  dégénéres- 
cence graisseuse  préalable,  s'atrophient  par  compression; 
mais  la  plupart  subissent  la  transformation  en  néo-canalicules 
biliaires,  que  nous  allons  pouvoir  suivre  sur  notre  pièce  en 
étudiant  les  zones  intermédiaires  aux  parties  jaunes  et  aux 
parties  rouges  du  foie. 

Zones  intermédiaires.  —  Nous  désignons  sous  ce  nom,  non  pas  une 
région  macroscopique,  car  nous  avons  vu  que  les  travées  interlobu- 
laires  s'insèrent  directement  et  sans  ligne  de  démarcation  sur  les  par- 
ties fibreuses  et  rosées  du  foie;  mais  des  régions  microscopiquement 
importantes,  siégeant  pour  la  plupart  entre  les  parties  jaunes  et  rouges, 
et  disséminées  aussi  dans  les  grosses  travées  interiobulaires  et  où  on 
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rencontre  encore  quelques  restes  de  cellules  hépatiques  noyées  dans  du 
tissu  de  sclérose,  qui  en  font  la  caractéristique. 

Dans  ces  points  et  en  nous  servant  de  forts  grossissements  (oc.  I , 
obj.  7  Leitz,  gr.  =  325  d.),  nous  avons  pu  suivre  la  transformation  des 
cellules  hépatiques  en  épithéliuras  des  néo-canalicules  biliaires.  Une 
gangue  de  tissu  conjonctif,  avec  des  cellules  plates  nombreuses  dont  les 
noyaux  sont  ovalaires  et  allongés  dans  la  direction  deB  fibres  de  ce 
tissu,  contient  des  travées  de  cellules  hépatiques  très  morcelées  et  for- 
mées d'un  nombre  variable  d'éléments.  Tantôt  ces  travées  montrent 
4  à  6  cellules  hépatiques,  reconnaissables  à  leurprotoplasma  grenu,  pre- 
nant mal  la  couleur,  jaune  dans  les  coupes  colorées  au  picro-camiin,  à 
leur  noyau  arrondi,  vésiculeux,  nucléole  et  coloré  en  rose  pâle.  Ces 
groupes  sont  entourés  d'une  zone  conjonctive  à  fibres  circulaires. 
Tantôt  au  contraire  les  travées  se  présentent .  en  long.  Sur  quelques- 
unes  d'entre  elles,  on  voit  à  une  extrémité  des  cellules  hépatiques 
typiques,  qui  no  présentent  plus  de  dégénérescence  graisseuse,  à  par- 
tir desquelles  on  voit  en  suivant  la  rangée  toutes  les  modifications,  qui 
conduisent  à  répithéliuni  des  néo-canalicules.  D'abord  la  cellule  hépa- 
tique diminue  de  volume,  tout  en  conservant  ses  caractères,  puis  le 
protoplasma  devient  clair,  le  noyau  encore  vésiculeux  se  colore  plus 
vivement;  enfin  on  arrive  à  des  cellules  petites,  claires  à  noyau  volu- 
mineux par  rapport  au  protoplasma,  d'un  volume  absolu  moindre  que 
dans  les  cellules  hépatiques  normales.  Ce  noyau  est  très  fortement 
coloré  en  rouge,  il  fait  saillie  du  côté  de  la  périphérie  du  tube.  En  un 
mot,  nous  observons  ici  l'épilhélium  typique  des  néo-canalicules 
biliaires.  Ces  néo-canalicules  n'ont  pas  de  lumière  réelle;  on  voit  seule- 
ment à  l'éclairage  oblique  une  ligne  à  double  contour  séparant  deux 
rangées  parallèles  de  cellules  à  gros  noyaux  alternant  d'une  rangée  à 
l'autre,  comme  s'ils  étaient  là  trop  à  Tétroit  pour  tenir  l'un  en  face  de 

l'autre. 

Les  modifications,  qui  font  passer  la  cellule  hépatique  à  la  cellule 
néo-canaliculaire,  sont  rapides;  à  peine  3  à  4  cellules  intermédiaires 
se  rencontrent-t-elles  entre  les  deux  types  d'épithélium.  Le  diamètre 
moyen  des  cellules  hépatiques  typiques  dans  ces  régions  est  de  8  à  10  ;x.. 
celui  des  cellules  néo-canaliculaires  typiques  est  de  4  à  5  |x. 

Dans  ces  régions,  la  vascularisation  capillaire  est  à  son  minimum, 
comme  dans  les  lobules  des  parties  rouges  du  foie.  A  peine  rencontre- 
t-on  çà  et  làquelques  capillaires  isolés  avec  une  seule  rangée  de  globu- 
les rouges  dans  leur  intérieur. 

Un  autre  point  à  signaler  dans  cette  région,  c'est  que  la  forme  des 
lobules  pathologiques  s'écarte  de  celle  de  ces  mêmes  lobules  observés 
dans  les  parties  rouges  du  foie.  Elle  est  allongée,  fusiforme  même,  à 
grand  axe  parallèle  à  la  direction  des  faisceaux  fibreux,  qui  entourent 
les  ilôts  hépatiques  voisins.  Cette  forme  se  maintient  sur  4  à  5  rangées 
contiguës  de  lobules  pathologiques,  diminuant  progressivement  jusqu'à 
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ce  qu'on  retrouve  la  forme  normale,  arrondie  ou  polyédrique  à  angles 
mousses  des  lobules  qui  occupent  le  milieu  des  parties  rouges  du  foie. 

En  résumé,  dans  les  zones  intermédiaires  on  trouve  une 
lésion  plus  avancée  du  lobule  hépatique  que  dans  les  parties 
jaunes  du  foie,  moins  avancée  que  dans  les  parties  rouges. 
Les  travées  cellulaires  sont  dissociées  au  maximum  par  du 
tissu  scléreux,  elles  n'ont  point  encore  complètement  disparu. 
La  cellule  hépatique  perd  d'abord  la  graisse  dont  elle  était 
chargée,  puis  diminue  de  volume,  devient  cubique  et  claire, 
perd  sa  valeur  fonctionnelle  et  se  transforme  progressive- 
ment en  néo-canalicule  biliaire.  C'est  ainsi  que,  la  sclérose 
augmentant,  du  lobule  normal  sectionné  ont  pris  naissance 
des  lobules  pathologiques  plus  petits,  composés  exclusivement 
de  néo-canalicules  biliaires,  plongés  dans  du  tissu  fibreux. 

Le  tissu  fibreux  tend  à  se  rétracter,  comme  le  prouvent  la 
forme  déprimée  des  parties  rouges  du  foie  frais,  la  saillie  des 
ilôts  jaunes  à  la  surface  de  coupe  de  ce  même  foie,  en  sorte  que 
les  néo-lobules  biliaires,  soumis  de  la  part  des  parties  jaunes 
à  une  pression  excentrique,  tiraillés  suivant  leurs  bords  par  le 
tissu  de  sclérose  fortement  tendu,  se  déforment  dans  les 
zones  intermédiaires  et  prennent  ime  forme,  aplatie,  lenticu- 
laire, fusiforme  sur  les  coupes.  Plus  tard,  la  lésion  scléreuse 
gagnant,  les  lobules  s'éloignent  des  parties  jaunes  et,  moins 
comprimés,  prennent  leur  forme  naturelle,  arrondie,  que 
nous  voyons  dans  les  parties  roses  du  foie. 

Dans  l'état  de  prostration  où  se  trouvait  le  malade,  au  mo- 
ment où  M.  Hayem  l'a  examiné,  il  ne  pouvait  pas  songer  à  porter 
un  diagnostic  précis.  La  présence  d'une  tumeur  l'a  impres- 
sionné dans  le  sens  d'un  cancer  de  l'estomac.  S'il  avait  été 
possible  de  suivre  ce  malade  pendant  quelque  temps  et  de  rele- 
ver tous  les  signes  rationnels  et  positifs  de  cirrhose  d'origine 
alcoolique,  le  diagnostic  n'aurait  néanmoins  pu  être  porté  que 
d'une  manière  réservée,  en  raison  des  particularités  insolites  et 
particulièrement  de  la  présence  d'une  tumeur  au  creux  épigas- 
trique,  signe  qui  ne  fait  pas  partie  du  tableau  clinique  de  la 
cirrhose. 
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L'autopsie  et  Texamen  histologique  sont  venus  nous  mon- 
trer qu'il  s'agissait  d  une  cirrhose  macroscopiquement  anor- 
male, mais  pouvant  être  histologiquement  rangée  dans  un 
des  groupes  des  cirrhoses  actuellement  connues. 

Macroscopiquement,  cette  cirrhose  rappelait  un  cancer  du 
foie.  Cependant  un  fait  doit  attirer  l'attention,  c'est  la  présence, 
à  la  surface  des  parties  rouges  du  foie,  de  granulations  périto- 
néales  nombreuses  et  serrées.  Ces  granulations  ne  se  montrent 
point  dans  les  foies  cancéreux  au  niveau  des  parties  où  on  ne 
trouve  pas  de  nodules,  c'est-à-dire  dans  les  parties  saines  du 
foie.  Celles-ci  ont  conservé  leur  poli  normal,  à  moins  de  péri- 
hépatite,  et  encore  dans  ce  dernier  cas  nous  aurions  eu  plutôt 
affaire  à  un  dépoli  de  la  surface  qu'à  de  ces  granulations  res- 
semblant à  des  sudamina.  Un  autre  fait  macroscopique  im> 
portant  c'est  qu'à  la  surface  des  coupes  les  noyaux  jaunes  du 
foie  avaient  plutôt  l'aspect  des  nodules  de  la  cirrhose  de  Laën- 
nec,  que  celui  des  noyaux  du  cancer.  Ceux-ci  sont  plutôt 
blancs  à  centre  caséeux,  à  périphérie  mal  limitée,  et  lorsque 
des  nodules  cancéreux  sont  comme  ici  très  rapprochés  les  uns 
des  autres,  il  est  impossible  qu'on  les  trouve  tous  d'un  même 
volume  à  un  même  degré  d'évolution.  Enfin  dans  le  cancer, 
au  lieu  de  ces  anneaux  fibreux  qui  séparaient  nos  nodules,  on 
trouve  du  tissu  hépatique  plus  ou  moins  conservé,  rouge, 
congestionné  et  non  pas  gris. 

Nous  avons  cherché  dans  la  littérature  médicale  des  obser- 
vations de  foies  macroscopiquement  analogues.  Les  traités 
classiques  d'anatomie  pathologique  et  de  pathologie  interne 
sont  muets  sur  ce  point  tant  en  France  qu'à  l'étranger  ;  muets 
encore  les  articles  des  dictionnaires  et  les  traités  spéciaux  de 
Frerichs  et  de  Murchison.  Les  seuls  faits  qui  nous  paraissent 
pouvoir  en  être  macroscopiquement  rapprochés  sont  un  cas 
de  Cruveilhier*  (observation  de  Marchon,  atrophie  du  lobe 
droit,  qui  est  réduit  à  du  tissu  fibreux),  et  un  cas  de  Bruhl*. 
Mais  de  ces  deux  observations,  la  première  manque  d'examen 
histologique,  la  seconde  a  trait  à  un  cas  d'adénomes  multiples 

\.  Cruveilhier,  Ajiatomie  généi^ate,  l.  III,  p.  222. 

2.  Brual.  Cirrhose  du  foie  avec  adénome^  ascite  hêmorrhagique  [Revue  de 
médecine,  1888,  p.  326). 
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du  foie,  qui  en  effet  donnaient  lieu  à  des  végétations  sembla- 
bles. Dans  notre  cas,  au  contraire,  nous  avons  vu  qu'il  n'exis- 
tait pas  du  tout  d-adénome.  Nous  verrons  plus  bas  que  les 
deux  faits  publiés  par  Sabourin  et  Brissaud  '  n'ont  rien  qui 
ressemble  au  nôtre. 

Pour  l'interprétation  histologique  de  notre  cas,  le  point 
qui  doit  surtout  attirer  l'attention  n'est  pas,  à  notre  avis,  la 
présence  en  certains  points  de  tissu  de  sclérose  entièrement 
privé  de  cellules  hépatiques,  mais  l'existence  dans  les  cellules 
hépatiques  d'une  abondante  quantité  de  graisse  en  même  temps 
que  persiste  la  sécrétion  biliaire.  En  eflet,  si  ce  foie  a  un 
poids  normal  ou  même  un  peu  au-dessus  de  la  moyenne,  l'as- 
pect de  la  coupe  est,  dans  les  parties  jaunes,  plutôt  celui  de  la 
cirrhose  de  Laënnec.  Les  cloisons  fibreuses  se  terminent  aussi 
dans  les  lobules,  non  en  tête  de  serpent,  mais  en  pointe,  et. 
si  l'aspect  est  jaune  pâle,  mastic,  plutôt  que  roux,  l*abondance 
de  la  graisse  en  donne  l'explication.  Nous  pouvons  donc  éli- 
miner ainsi  les  faits  décrits  par  Hanot  ^  sous  le  nom  de  «  cir- 
rhoses atrophiques  à  marche  rapide  »  et  dans  lesquels  on 
trouve  bien  un  ictère  léger  comme  dans  notre  cas,  mais  aussi 
de  Tacholie  par  suppression  totale  de  la  fonction  biliaire  et 
qui  ne  sont  que  des  cas  d'ictère  grave  dans  des  foies  cirrho- 
tiques. 

Le  processus  pathologique  est  aussi  beaucoup  trop  uni- 
forme dans  le  foie  qui  nous  occupe  pour  que  nous  puissions  le 
ranger  parmi  les  «  cirrhoses  mixtes  du  foie  »  admises  par 
Dieulafoy  '  et  par  son  élève  Guiter  ^,  et  où  les  symptômes  et  les 
lésions  appartiendraient  à  la  fois  à  la  cirrhose  hypertrophique 
et  à  la  cyrrhose  atrophique.  C'est-à-dire  qu'on  trouve  en  cer- 
tains points  du  foie  des  lésions  de  la  cirrhose  de  Laënnec,  en 
d'autres  les  lésions  de  la  cirrhose  biliaire. 

Nous  croyons  pouvoir  plutôt  ranger  notre  cas  parmi  les 


1.  Sabourin  ot  Brissauu,   Deux  cas  d'air,  du  lobe  </.  du  foie  d origine 
biliaire  {Arch,  fie  phya.,  1884,  t.  J,  p.  344^  et  pi.  9.  cl  10). 

2.  Hanot,  Cirrhose  atrophique  à  matvhc  rapide  {Ai*ch.  gén.  de  méd,,  1882). 

3.  OiKULAFOY,  Les  cirrhoses  du  foie  {Gaz.  hebdomadaii'e,  1881). 
\.  GuiTKR,  Des  cirrhoses  mixtes^  ihèsc  de  Paris  1881. 
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cirrhoses  graisseuses  étudiées  par  Hutinei  \  Sabouria  ',  Gil- 
son.  Ce  dernier  %  qui  leur  donne  le  nom  de  «  cirrhoses  grais- 
seuses alcooliques  »,  pour  bien  mettre  en  évidence  le  rôle 
étiologique  qu'il  assigne  à  l'alcoolisme  et  quïl  retire  à  la  tu- 
berculose, en  distingue  trois  formes  :  suraiguê,  aiguë  et  sub- 
aiguë, cette  dernière  évoluant  en  deux  ou  trois  mois  avec  des 
rémissions.  Anatomiquement  on  y  trouve  les  mêmes  lésions 
que  dans  notre  cas,  si  nous  voulons  faire  momentanément 
abstraction  des  parties  rosées  du  foie.  Le  foie  à  la  coupe  est 
notablement  anémié,  avec  des  grains  jaunes  séparés  par  des 
tractus  fibreux  grisâtres.  Les  lésions  histoiogiques  sont  aussi 
les  mêmes.  Sclérose  extra-lobulaire  et  intra-lobulaire,  tendant 
à  la  forme  unicellulaire.  Réseau  iin  de  canalicules  provenant, 
d'après  Hutinei  et  Sabourin,  de  la  transformation  des  travées 
hépatiques,  transformation  que  nous  avons  pu  suivre  sur  notre 
pièce.  Altération  parenchymateuse  profonde  due  à  une  stéa- 
tose  cellulaire  irrégulièrement  répartie.  En  plus,  lésions  de 
phlébite  porte  et  sus-hépatique,  angiocholite  avec  bouchons 
épithéliaux  dans  les  canalicules  et  lésions  notables  d'artérite  \ 
Dans  notre  cas,  les  mêmes  liaisons  des  vaisseaux  veineux 
et  artériels,  des  canaux  biliaires,  des  cellules  hépatiques  se 
rencontrent  tout  au  moins  dans  les  parties  jaunes  du  foie  et, 
à  les  considérer  isolément,  il  serait  impossible  de  différencier 
histologiquement  ce  foie  de  ceux  qui  ont  été  décrits  par  les 
auteurs  que  nous  venons  de  citer. 

Cependant,  il  faut  bien  l'avouer,  il  existe  dans  notre  cas  des 
dissemblances  notables,  qui  portent  sur  la  marche  de  la  ma- 
ladie et  sur  la  présence  des  parties  rosîmes  complètement  atro- 
phiques  dans  le  foie.  Nous  pensons  pouvoir  montrer  qu'il  ne 
s'agit  là  que  de  différences  de  détail. 

La  marche  parait  avoir  été  lente  dans  notre  cas  ;  mais  il 

1.  HiTiNKL.  Études,  qq,  cas  de  cirrhose  avec  stéalose  du  foie  (France  méd. 
1881). 

2.  Sauoiirin,  Cirrhose  hypertr.  graisseuse  [Arch.  de  phys.,  1881),  ot  Con//-//y. 
à  l'élude  des  cirrhoses  graisseuses  (Rev.  de  méd.,  1884). 

3.  (fii.soN,  De  la  cirrh,  alcoolique  graisseusCy  thèsp  de  Paris  188 i. 

4.  Voy,  HoNTANCî,  Revue  des  derniers  Iravawv  .sur  la  pathologie  du  foie 
[Arch.  gcn.  de  méd.  1886). 
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nous  parait  bien  difficile  d'établir  au  juste  le  début  des  acci- 
dents hépatiques.  A  quoi  cependant  attribuer  Tictère  et  les 
douleurs  épigastriques  et  abdominales  que  le  malade  aurait 
présentés  il  y  a  quatre  ans?  Il  n'est  pas  aisé  de  savoir  si  on 
doit  les  faire  provenir  d'un  catarrhe  gastrique  avec» ictère  des 
buveurs,  ou  bien  les  rapporter  à  l'aflection  hépatique  elle-même 
Dans  tous  les  cas,  le  foie  parait  bien  avoir  été  touché  dès  cette 
époque.  Il  faudrait  donc  admettre  que  des  cirrhoses  grais- 
seuses peuvent  avoir  une  durée  beaucoup  plus  longue  qu'on 
ne  l'admet  généralement,  ou  toutjau  moins  avoir  une  évolu- 
tion lente  pendant  un  certain  temps,  jusqu'à  ce  qu'une  cause 
occasionnelle  quelconque  vienne  leur  donner  le  coup  de  fouet 
qui  amène  rapidement  la  mort  du  malade. 

L'autre  point  de  dissemblance  ne  nous  parait  pas  davan- 
tage permettre  la  séparation  de  notre  cas  d'avec  ceux  publiés 
par  Hutinel,  Sabourin,  Gilson.  Etant  donné  une  évolution 
plus  lente,  il  est  permis  de  concevoir  que  la  sclérose  a  pu  pro- 
gresser plus  longtemps  et  arriver  à. un  degré  qu'elle  atteint 
bien  rarement  dans  ces  cas. 

Les  faits  d'atrophie  scléreuse  du  foie  que  nous  connais^ 
sons  ne  semblent  pas  pouvoir  être  comparés  au  nôtre  sous  le 
rapport  du  processus.  Nous  ne  pouvons  rien  dire  de  Tobserva- 
tion  de  Cruveilhier  \  ('.elle  de  Tuf  fier  et  Giraudeau  *  se  rapporte 
à  une  cirrhose  à  marche  clinique  de  cirrhose  hypertrophique, 
et  où  à  l'autopsie  on  a  trouvé  un  foie  petit,  mais  non  lobule 
comme  le  nôtre.  Pour  les  deux  faits  de  Sabourin  et  Brissaud' 
dans  un  cas  le  lobe  gauche  atrophié  est  formé  par  du  tissu 
scléreux  entourant  les  canaux  biliaires  dilatés,  tandis  que  les 
cellules  hépatiques  sont  seulement  comprimées  et  pigmentées  ; 
dans  l'autre,  on  n'y  trouve  plus  que  du  tissu  fibreux  mais  for- 
mant deux  sortes  de  zones  :  roses  figurant  les  espaces  portes  ; 
jaunes  figurant  les  zones  sus-hépatiques;  il  ny  a  plus  trace  de 
cellules  hépatiques,  on  ne  constate  pas  non  plus  cette  lobu- 
lation  remarquable  qui  existe  dans  notre  cas. 


1.  Cruveilhikr,  /.  r. 

2.  TuFFiBR  et  Giraudeau,  Note  sur  un  cas  de  cirrhose  hiliaire  avec  atrophie 
itff  foie.  (Rev.  de  méd.  1882.- 

:î.  Brissaud  et  Saijoukix,  /.  r. 
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Nous  n  avons  pas  à  revenir  ici  sur  la  pathogénie  de  cette 
sclérose  énorme  des  parties  roses  du  foie  ;  elle  a  été  suffisam- 
ment indiquée  plus  haut,  à  propos  de  la  description  histolo- 
gique  des  parties  roses  et  desj zones  intermédiaires  de  notre 
pièce.  Il  nous  resterait  à  chercher  une  explication  de  la  locali- 
sation; mais  nous  ne  pouvons  ici  que  faire  des  hypothèses, 
sans  nous  étayer  sur  aucune  preuve.  Est-ce  à  la  pression  des 
fausses  'côtes  sur  le  foie  que  nous  devons  l'attribuer?  Il  est 
difficile  d'en  donner  la  preuve,  d'autant  plus  qu'au  moment  de 
la  mort  le  foie  débordait  notablement  les  fausses  côtes  et  en 
particulier  les  parties  sclérosées  du  lobe  droit.  Cependant  la 
localisation  exclusive"des  parties  roses  à  la  face  supérieure  du 
foie,  la  possibilité  qu'elles  aient  commencé  à  se  former  à  une 
époque  où  le  foie  ne  débordait  pas  encore  les  fausses  côtes,  la 
présence  des  végétations  les  plus  saillantes  au  niveau  du  bord 
inférieur  du  foie,  tout  cela  serait  en  faveur  d'une  intervention 
de  la  pression  des  hypochondres  dans  cette  localisation.  Nous 
ne  voulons  pas  d'ailleurs  assigner  à  cette  cause  toute  méca- 
nique plus  d'importance  qu'elle  n'en  a. 

Les  végétations  saillantes  du  bord  inférieur  du  foie  sont 
aussi  difficiles  à  expliquer.  Il  est  bien  évident  qu'elle  sont 
dues  à  ce  que  dans  ces  points  le  tissu  hépatique  graisseux  a 
résisté  plus  longtemps  qu'ailleurs  à  l'infiltration  fibreuse. 
Mais  encore  faudrait-il  expliquer  pourquoi  il  y  a  résisté  ici  et 
pas  ailleurs. 

Nous  voulons,  avant  de  conclure,  attirer  encore  l'attention 
sur  deux  points,  Tun  clinique,  lautre  anatomique,  de  l'histoire 
notre  malade. 

Le  melaena  et  les  hématémèses  ne  peuvent  être  expliqués 
que  par  la  présence  des  varices  œsophagiennes  et  du  cardia- 
que nous  avons  constatés  à  l'autopsie.  Or,  d'une  part  il  n'exis- 
tait pas  d'ascite,  de  Tautre  la  rate  n'était  que  très  modérément 
tuméfiée  (200  grammes).  Il  semble  donc  qu'il  n'y  ait  pas  be- 
soin d'une  très  grande  augmentation  de  la  tension  sanguine 
dans  le  système  de  la  veine  porte,  pour  donner  naissance  à  ces 
varices,  qui  chez  notre  malade  semblent  avoir  été,  par  Thé- 
raorrhagie,  la  cause  immédiate  de  la  mort. 
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Dans  la  cirrhose  on  a  depuis  longtemps  signalé  Texistence 
devillosités  sur  le  péritoine,  ces  villosités  sont  dues  à  la  périto- 
nite chronique,  elles  se  développent  à  la  surface  de  la  séreuse 
indépendamment  du  parenchyme  sous-jacent.  Dans  notre 
observation,  ces  villosités  étaient  constituées  par  des  demi- 
sphères  fibreusesformées 
par  les  néolobules  les 
plus  périphériques  des 
parties  roses,  recouverts 
de  la  séreuse  non  altérée 
(voy.  fig.  2). 

Nous  avions  donc  af-  *^* 

faire  dans  ce  cas  à  une 
<*irrhose  graisseuse,  d'ori- 
gine alcoolique,  ne  diffé- 
rant des  formes  décrites  par  Hutinel,  Sabourin,  Gilson,  que 
par  une  marche  plus  lente.  Cette  lenteur  d'évolution  a  donné 
le  temps  à  la  sclérose  d'étouffer  complètement  en  certains 
points  le  parenchyme  hépatique.  C'est  ainsi  que  s'est  déve- 
loppée une  forme  de  cirrhose,  très  anormale  au  point  de  vue 
des  lésions  macroscopiques,  mais  ne  différant  pas  histologi- 
quement,  quand  on  considère  les  parties  les  moins  lésées  du 
foie,  d'une  forme  de  cirrhose  aujourd'hui  bien  connue. 


Aspect  dos  uéo-lobulcs 'au  voisinage  du  p<*ri- 
toine,  qu'ils  ?«oulèveDt  et  dout  ils  dtitorminent 
ranpect  granuleux  (20  diam.). 


VI 

SUR    LES 
NOUVELLES   PSOROSPERMOSES   CHEZ    L'HOMME 

(note  rectificativk) 

Par  M.  L,.  MAJLASSBZ 


Le  numéro  précédent  des  Archives  de  médecine  expérimen- 
tale (1"  janvier  1890)  contient  un  mémoire  de  M.  Wickham, 
interne  à  l'hôpital  Saint-Louis,  sur  Tanatomie  pathologique 
et  la  nature  de  la  maladie  de  Paget,  où  Tauteur,  après  avoir 
rappelé  le  mémoire  de  M.  Darier  sur  la  psorospermose  végé- 
tante folliculaire  et  fait  allusion  aux  lésions  que  Ton  trouve 
dans  le  moUuscum  contagiosum  ainsi  que  dans  la  psoro- 
spermose du  foie  de  lapin,  s'exprime  ainsi  (p.  57)  : 

«  Il  semble  que  toutes  les  lésions  cutanées  dues  à  des  pso- 
rospermies  s'accompagnent  à  divers  degrés  d'une  proliféra- 
tion épithéliale.  Frappé  de  ces  faits,  M.  Darier  et  nombre 
d'autres  auteurs  ont  cherché  et  trouvé  sur  d'anciennes  coupes 
d'épithéliome  des  psorospermies  évidentes.  Ainsi,  MM.  Ma- 
lassez  et  Albarran,  aux  séances  du  23  mars  et  du  6  avril  1889 
de  la  Société  do  biologie,  ont  présenté  deux  épithéliomes  de 
la  mâchoire,  contenant  des  psorospermies  nombreuses  et  très 
nettes.  » 

Que  nombre  d'observateurs,  inspirés  par  les  notes  de 
M.  Darier,  aient  cherché  et  trouvé  des  psorospermies  sur  d'an- 
ciennes coupes  d'épilhéliomes,  je  veux  bien  l'admettre  (quoi- 
qu'ils se  soient  peut-être  laissé  entraîner  au  delà  des  conclu- 
sions actuellement  permises).  Mais,  en  ce  qui  me  conôérne,les 
choses  se  sont  produites  d'une  façon  tout  opposée.  Et  comme 
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M.  Darier  passe  aux  yeux  de  quelques  personnes'  pour  avoir 
découvert  la  nature  de  la  psorospermose  végétante  follicu- 
laire ;  comme  d'autre  part  il  travaille  dans  le  laboratoire  que  je 
dirige  et  que  ma  communication  a  été  faite  à  la  Société  de 
biologie  dans  la  même  séance  que  la  sienne,  aussitôt  après 
elle,  j'aurais  vraiment  Tair,  diaprés  le  passage  que  je  viens  de 
citer,  d'avoir  cherché  à  exploiter  la  découverte  d'un  de  mes 
collaborateurs,  d'avoir  voulu  faire  miennes  des  conclusions 
qui  découlaient  do  ses  recherches.  Je  ne  puis  donc  laisser  s'ac- 
créditer une  telle  erreur.  Pour  la  dissiper ,  il  me  suffira  d'indi- 
quer nettement  et  l'enchaînement  des  idées  et  des  faits,  et  la 
part  qui  revient  à  chacun  de  nous  dans  leur  découverte  ;  nous 
n'avions  pas  pris^  cette  peine,  préoccupés  que  nous  étions  do 
mettre  surtout  en  relief  les  faits  nouveaux  que  nous  avions 
trouvés  et  leurs  conséquences  possibles;  c'était,  d'ailleurs,  le 
seul  point  important. 

Ainsi  que  je  le  disais  à  la  Société  de  biologie  (séance  du 
â3  mars  1889),  j'avais  été  frappé,  il  y  a  longtemps  déjà,  bien 
avant  le  travail  de  M.  Darier,  de  l'aspect  tout  particulier  de 
certaines  cellules  que  Ton  trouve  dans  les  épithéliomes  et  que 
Ton  considère,  soit  comme  des  cellules  mères,  soit  comme  des 
cellules  en  dégénérescence  granulo-graisseuse  ou  en  dégéné- 
rescence colloïde.  Peu  satisfait  de  cette  explication,  et  cher- 
chant alors  si  les  tumeurs  épithéliales  n'étaient  pas  d'origine 
parasitaire,  je  m'étais  demandé  si  ces  cellules,  ou  du  moins 
quelques-unes  d'entre  elles,  ne  seraient  pas  des  parasites,  des 
organismes  unicellulaires,  et  s'ils  ne  joueraient  pas  pour  les 
tumeurs  un  rôle  analogue  à  celui  des  coccidîes  dans  la  pso- 
rospermie  du  foie  chez  le  lapin.  La  même  hypothèse  se  posait 
également  à  propos  de  l'acné  varioliforme  que  j'avais  étudié  et 
dont  la  pathogénie  me  paraissait  également  peu  satisfaisante. 

Je  fis  alors  une  série  de  recherches  dans  le  but  de  con- 
trôler cette  manière  dé  voir;  mais  je  n'arrivai  qu'à  me  con- 
vaincre de  sa  possibilité,  de  sa  probabilité  même,  mais  nul- 
lement de  sa  réalité.  Et  comme,  à  mon  avis,  les  théories  sans 


l.  Je  citerai  par  exemple,  outre  M.  Wickham,  MM.  Tiiibaitlt  (Th.  docl., 
Paris,  1889),  Hallopeau  {Pathologie  géîiérale,  3»  édit.,  18U0,  p.  UI^,  etc. 
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preuves  suffisantes  sont  plutôt  nuisibles  qu'utiles  à  la  science, 
je  me  tus,  attendant  des  circonstances  plus  favorables  :  meil- 
leurs procédés  d'investigation  ou  cas  plus  démonstratifs. 

C'est  cette  dernière  solution  qui  se  présenta  : 

En  1885,  M.  Âlbarran  apportait  et  examinait  au  laboratoire 
un  épithéliome  récidivé  du  maxillaire,  dans  lequel  je  consta- 
tai cette  fois  descoccidies  si  nettes  qu'il  n'y  avait  plus  de  doute 
possible.  Ce  fut  d  ailleurs  l'avis  de  M.  Balbiani,  auquel,  pour 
plus  de  sûreté,  je  montrai  les  préparations.  Mais  je  ne  pus 
déterminer  au  juste  quel  avait  été,  dans  ce  cas,  le  rôle  des  pa- 
rasites. La  tumeur  était  ulcérée,  ils  avaient  pu  s'y  introduire 
secondairement;  rien  ne  prouvait  à  coup  sûr  qu'ils  avaient  été 
la  cause  delà  néoformation.  Je  gardais  donc  encore  le  silence 
et  restais  à  l'aiTût. 

Enfin,  en  1889,  M.  Darier  me  priait  d'examiner  des  pré- 
parations d'une  afi'ection  cutanée  sur  laquelle  les  médecins  de 
l'hôpital  Saint-Louis  avaient  porté  des  diagnostics  assez  divers 
et  dont  la  signification  anatomo-pathologique  lui  échappait. 
Il  avait  bien  remarqué  des  masses  protoplasmiques  vivement 
colorées  par  le  carmin,  siégeant  dans  l'inlérieur  des  cellules 
épithéliales  et  à  côté  de  leur  noyau;  mais  aucune  des  dégéné- 
rescences connues  ne  pouvait  donner  lieu  à  un  aspect  de  ce 
genre.  Il  ne  connaissait  pas  d'autre  part  de  parasites  se  présen- 
tant sous  la  forme  d'organismes  unicellulaires  et  vivant  au 
sein  même  des  cellules  épithéliales  ;  aussi  pensa-t-il  qu'il  de- 
vait y  avoir  là  quelque  chose  de  nouveau. 

Instruit  par  mes  recherches  antérieures,  je  reconnus 
aussitôt  la  présence  de  coccidies,  et  après  avoir  passé  en  revue 
les  coupes  se  rapportant  aux  différentes  périodes  de  la  maladie, 
je  fus  bientôt  convaincu  que  cette  fois  j  avais  enfin  un  exemple 
bien  net  de  maladie  humaine  causée  par  des  psorospermies. 

J'exposai  alors  ma  manière  de  voir  à  M.  Darier,  et  pour 
l'appuyer,  car  elle  devait  lui  paraître  bien  étrange  au  premier 
abord,  je  lui  rappelai  la  psorospermose  du  foie  du  lapin;  je 
lui  montrai  les  préparations  que  j'en  avais  faites,  insistant  d'une 
part  sur  les  divers  aspects  que  peut  prendre  une  même  espèce 
de  parasites,  et  d'autre  part  sur  les  lésions  prolifératives  qu'ils 
peuvent  déterminer.  Ce  n'est  pas  tout  :  voulant  lui  faire  entre- 
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voir  toute  l'extension  que  pouvait  prendre  cette  question,  je 
lui  fis  constater  les  coccidies  si  nettes  que  j'avais  trouvées 
dans  la  pièce  de  M.  Albarran  ;  puis,  prenant  au  hasard  dans 
ma  collection  des  préparations  d'autres  épithéliomes,  je  lui 
montrai  que  dans  toutes  il  existait  des  cellules  que  Ton  pou- 
vait considérer,  sinon  avec  certitude,  du  moins  avec  assez  de 
vraisemblance,  comme  des  psorospermies  à  des  états  divers  de 
développement.  Je  lui  montrai  aussi  mes  préparations  d'acné 
varioliforme  qui  prêtaient  également  aux  mêmes  suppositions. 
Je  l'engageai  enfin  à  montrer  ses  préparations  à  M.  Balbiani, 
à  en  refaire  d'autres  qui  seraient  plus  démonstratives  encore,  et 
lui  indiquai  les  procédés  qui  m'avaient  le  mieux  réussi.  C'est 
ce  qu'il  fit  ;  il  essaya  même  des  cultures  et  compléta  ainsi  la 
démonstration  du  processus  que  je  lui  avais  indiqué.  Pendant 
ce  temps  je  prévenais  M.  Albarran  et  l'engageais  à  publier  son 
cas,  afin  que  sa  communication,  se  joignant  à  celle  de  M.Darier, 
fit  un  ensemble  plus  complet. 

Ce  ne  sont  donc  pas  les  études  de  M.  Darier  qui  m'ont  fait 
chercher  et  trouver  des  psorospermies  dans  les  tumeurs  épi- 
théliales;  ce  sont  au  contraire  les  observations  préalables  que 
j  avais  faites  sur  les  épithéliomes,  sur  le  cas  de  M.  Albarran  en 
particulier,  sur  l'acné  varioliforme  et  sur  la  psorospermose  du 
foie,  qui  m'ont  permis  de  découvrir  des  psorospermies  dans  les 
préparations  de  M.  Darier  et  de  reconnaître  le  rôle  qu'elles 
jouaient  dans  cette  forme  d'affection  cutanée  que  Ton  décrit 
maintenant  sous  le  nom  de  psorospermose  végétante  follicu- 
laire. 

On  me  permettra  d'ajouter  que  c'est  grâce  à  cette  première 
série  d'études  que  M.  Darier  s'est  trouvé  à  même  de  recon- 
naître à  son  tour  la  véritable  nature  de  la  maladie  de  Paget, 
alors  qu'elle  avait  échappé  aux  observateurs  très  distingués, 
mais  non  prévenus,  qui  l'avaient  précédé  ;  cette  fois,  je  m'em- 
presse de  le  proclamer,  la  découverte  appartient  à  lui  seul.  J'ai 
bien  examiné  ses  préparations,  mais  je  n'ai  eu  qu'à  confirmer 
ce  qu'il  y  avait  vu. 

Avant  de  publier  cette  note  rectificative,  j'ai  tenu  à  la  mon- 
trer à  M.  Darier,  afin  que  rien  de  contraire  à  l'exacte  vérité  ne 
puisse  m'échapper.  Il  m'a  appris  que,  tout  en  ayant  inspiré  le 
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travail  de  M.  Wickham,  il  n'avait  pas  eu  connaissance  du  texte 
complet  de  son  mémoire  et  en  particulier  du  passage  contre 
lequel  j'ai  dû  protester  ;  il  pense  d'ailleurs  qu'il  n'y  a  eu  de 
la  part  de  cet  observateur  qu'une  erreur  involontaire  d'inter- 
prétation. 

Enfin  M.  Darier,  pour  montrer  qu'il  n'y  a  aucun  désaccord 
entre  nous,  me  prie  de  citer  les  passages  suivants  de  sa  der- 
nière communication,  faite  au  Congrès  de  dermatologie  tenu 
à  Paris  en  août  1889  <(  ...  J'ai  donné  dans  les  Annales  de  der- 
matologie (juillet  1889)  la  description  histologique  détaillée 
des  lésions  de  la  psorospermose  folliculaire  végétante.  Je 
signalerai  seulement  ici  que  la  maladie  est  due  à  des  para- 
sites spéciaux  dont  M.  Malassez  le  premier  a  affirmé  la  nature 
apr^s  avoir  vu  mes  préparations...  On  a  constaté  depuis  long- 
temps déjà  la  présence  dans  beaucoup  d'épithéliomes  ou  can- 
cers des  corps  analogues  à  ceux  que  j'ai  signalés  dans  la 
psorospermose  folliculaire  et  dans  la  maladie  de  Paget...  Mon 
mattre  M.  Malassez  en  a  observé  dès  1876  sous  forme  de  corps 
cellulaires...  » 
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DE   LA    STÉRILISATION    ET  DE    LA    DÉSlNFIiGTION 

PAR  LA    CHALEUR 

Par  I.  STRAUS 


Les  recherches  hactériolopiqiies  nécessitent  journellement  la  culture 
de  tel  ou  tel  microbe  à  l'état  de  pureté  ;  ces  cultures  pures  ne  peuvent 
i^tre  obtenues  que  par  Tensemencement  du  microbe  voulu  dans  un 
milieu,  liquide  ou  solide,  préalablement  privé  de  tout  micro-organisme 
et  de  tout  germe  vivant  ou,  pour  employer  une  expression  incorrecte 
peut-être  mais  consacrée  par  l'usage,  dans  un  milieu  stérUùé.  De  tous 
les  modes  de  stérilisation  connus,  le  plus  commode,  le  plus  efficace  et 
le  plus  sûr  est  la  chaleur.  Nous  nous  proposons  d'examiner  ici  les 
principaux  travaux  qui  ont  eu  pour  objet  ce  problème  fondamental  de 
ta  stérilisation  par  la  chaleur.  Cette  étude  n'a  pas  seulement  un  intérêt 
scientifique;  elle  se  rattache  étroitement  à  la  question  de  la  désinfec- 
tion, si  importante  pour  Thygiéne  et  pour  la  prophylaxie  des  maladies 
transmissibles. 

C*est  à  Needham  que  Ton  doit  d'avoir  le  premier  employé  la  chaleur, 
d'une  façon  systématique,  dans  le  but  de  détniire  tout  germe  vivant 
dans  les  infusions  organiques.  Il  plaçait  ces  infusions  dans  des  vases 
bien  clos  qu'il  enveloppait  de  cendres  brûlantes  et  il  croyait  ainsi 
obtenir  une  température  suflisamment  élevée  pour  anéantir  tout  germe 
préexistant  ;  au  bout  de  quelque  temps  il  constatait  dans  ces  infusions 
l'apparition  d'une  multitude  d'animalcules  vivants  :  argument  décisif, 
pensait-il,  «;n  faveur  de  l'hypothèse  des  générations  spontanées.  A 
Needham  revient  donc  l'honneur  d'avoir  le  premier  eu  l'idée  de  stéri- 
lUerun  liquide  de  culture,  comme  nous  dirions  aujourd'hui,  dans  le  but 
d'observer  ultérieurement  ce  qui  se  passera  dans  ce  liquide  ;  expérience 
t'ondaaientale,  autour  de  laquelle  devait  graviter,  pendant  près  d'un 
siècle,  la  grande  controverse  sur  les  générations  spontanées.  Nos  lecteurs 
trouveront,  dans  le  premier  volume  de  ces  Airhivrs,  l'exposé  détaillé 
de  cette  querelle  fameuse'. 

i.  De  la  génération  spontanée  (histoire  et  critique)*,  par  I.  Str.aus  {Arch.  de 
médecine  expériment.,  t.  l-"-,  pp.  !39-i5t>  et  pp.  329-:i48i. 
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Le  ^rand  adversaire  do  Noedham,  Spallau/ani,  lit  faire  de  notables 
progrès  à  Télude  de  l'action  de  la  chaleur  sur  les  êtres  organisés  eu 
général  et  sur  les  êtres  microscopiques  en  particulier.  Répétant  Texpé- 
rience  de  Needham,  il  en  montra  les  côtés  faibles  :  le  micrographe 
anglais  se  contentait  de  fermer  ses  ballons  avec  un  bouchon  de  liège, 
fermeture  insuffisante  et  ponvant  permettre  l'introduction  ultérieure 
de  germes;  Spallanzani  se  servit  de  flacons  hermétiquement  scellés, 
qu'il  maintenait  plongés  dans  Teau  bouillante  pendant  une  heure 
environ  ;  au  bout  de  ce  temps,  jamais  il  ne  vit  réapparaître  la  vie  dans 
ses  infusions.  Élargissant,  comme  il  faisait  toujours,  son  champ  d'études 
pour  se  placer  sur  le  terrain  de  la  physiologie  générale,  il  s'assura  que 
les  graines  des  végétaux  et  les  œufs  des  animaux  sont  doués,  pour  la 
plupart,  d'une  résistance  plus  considérable  à  la  chaleur  que  les  plantes 
et  les  animaux  déjà  développés. 

En  i70i,  Leeuwenhoek  trouva  sur  la  mousse  des  toitui*es  en  tuiles  et 
dans  le  sable  des  gouttières,  des  animalcules  microscopiques,  les  animaux 
à  roues  ou  rotiféres,  qui  jouissent  de  la  propriété  singulière  de  mourir  en 
apparence  et  de  ressuscilert  lorsque  alternativement  on  les  fait  dessécher 
et  qu'on  les  humecte  avec  de  l'eau;  desséchés,  ils  peuvent  rester  plu- 
sieurs mois,  plusieurs  années  dans  un  état  semblable  à  la  mort  et  se 
ranimer  ensuite  par  suite  de  l'humectation. 

Eu  1743,  Needham  découvrit  à  son  tour,  dans  le  blé  niellé,  des 
angriu^/ïi/es  rcviviscibles.  S[)allanzani  retrouva  dans  le  sable  des  gouttières 
les  rolifères  signalés  par  Leeuwenhoek,  et  en  outre  deux  autres  espèces 
incoimues  avant  lui,  les  tardigrades  et  les  anguillules  des  gouttières  qui 
partagent  avec  les  rolifères  la  propriété  do  se  ranimer,  après  dessiccation 
et  mort  apparente,  au  contact  de  l'eau.  L'histoire  de  ces  animaux  dits 
reviviscents  n'entre  pas  dans  le  cadre  de  celte  étude  ;  mais  elle  est  riche 
en  documents  extrêmement  intéressants  relatifs  à  l'action  des  diverses 
temj>ératures  sur  des  êtres  d'une  structure  déjà  relativement  élevée. 
Spallanzani  montra  que  les  rotifères  et  les  tardigrades  placés  dans 
l'eau  dont  on  élève  graduellement  la  température,  nn>ureiit  sans  retour 
dès  que  celle-ci  atteint  environ  4o°  ;  ces  mêmes  infusoinis  desséchés  et 
chaulTés  dans  le   sable    irsislent  fort  bien  à  la  température  de  80*'. 

1.  On  sait  que  la  rôsistaiico  des  rotifcrcs.  des  tardigrades  et  des  anguillules 
do  tuits,  soumis  à  Taction  de  la  chaleur  sèche^  a  été  établie  depuis,  surtout  par 
les  recherches  de  DoYÈaE,  Pouchet,  Da vaine,  Gavarret,  etc.  La  question 
fut  portôo  en  1860  devant  la  Société  de  biologie  et  soumise  au  contnMc  expéri- 
mental d'une  commission  composée  de  MM.  Balbinni,  Berlhciot,fBrown-Sé- 
quard,  Dareste,  OuLllemin,  Ch.  Robin  et  Broca,  rapporteur.  Nous  renvoyons  au 
travail  do  ce  dernier,  qui  est  un  exposé  magistral  de  la  question  (Broca,  Rap- 
port sur  la  reviviscence  des  animaux  desséchés,  C.  r.  et  mém.  de  la  Soc.  de  bio- 
logie ^  1860,  tirage  à  part).  Les  expériences  de  la  commission  établirent  que  <«  les 
rotifères  ijouvcnt  se  ranimer  après  avoir  séjourné  quatre-vingt-douze  jours  dans 
le  vide  sec  et  subi  immédiatement  après  une  température  de^lOO  degrés  pen- 
dant trente  minutes  ^p.  140)  ». 
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C'est  là  le  premier  exemple  de  la  différence  d'action  exercée  sur  les 
êtres  vivants  par  la  chaleur  humide  et  la  chaleur  sèche  K 

Au  commencement  de  ce  siècle  les  recherches  microscopiques, 
injustement  condamnées  par  Bichat,  furent  délaissées  par  la  plupart 
des  physiologistes,  ainsi  que  les  grands  problèmes  si  heureusement 
abordés  par  Spallanzani.  Toutefois,  en  1804,  une  importante  découverte 
technique,  celle  des  conserves  alimentaires,  fut  faite  par  Appert.  Le 
procédé  primitif  d' Appert  consistait  à  placer  les  matières  alimentaires 
(viande,  poissons,  fruits,  légumes,  etc.)  dans  des  vases  de  verre  bouchés 
avec  le  plus  grand  soin  avec  de  bons  bouchons  de  liège  et  placé  ensuite 
pendant  une  demi-heure  à  une  heure  au  bain-marie  à  lOO*.  Les  diffé- 
rentes substances  alimentaires  ainsi  traitées  se  conservent  pour  ainsi 
dire  indéfiniment,  sans  subir  ni  putréfaction  ni  fermentation'.  C'est, 
comme  on  le  voit,  une  variante  de  l'expérience  de  Needham  et  de 
Spallanzani.  Appert  la  répétait  à  son  insu,  et  n'a  jamais  connu  la 
théorie  de  sa  découverte.  Gay-Lussac,  chargé  par  le  gouvernement 
d'examiner  la  valeur  du  procédé  d' Appert,  constata  que  l'air  renfermé 
à  l'intérieur  des  bouteilles  ne  contenait  plus  d'oxygène,  et  il  considéra 
l'absence  de  ce  gaz  comme  la  condition  nécessaire  pour  la  conservation 
des  substances  animales  et  végétales  ;  la  destruction  des  germes  par  la 
chaleur,  à  l'intérieur  des  récipients,  n'est  pas  même  mentionnée  dans 
son  mémoire,  qui  longtemps  fit  autorité  en  la  matière. 

On  a  apporté  un  grand  nombre  de  modifications  au  procédé  d'Ap- 
pert,  sans  rien  changer  au  principe  même  de  ce  procédé.  La  substitu- 
tion de  boites  en  fer-blanc  aux  bouteilles  est  due  à  Collin,  de  Nantes. 
Les  bouteilles  sont  lourdes,  fragiles,  d'un  bouchage  très  délicat,  sur- 
tout quand  le  col  est  élargi  pour  l'introduction  de  solides  volumineux  ; 
tous  ces  inconvéuients  sont  supprimés  pour  les  boites  en  fer-blanc,  dont 
le  couvercle  se  soude  facilement  après  l'introduction  de  l'aliment.  En  1839, 
Fastier  remplaça  l'eau  simple  du  bain-marie  par  une  solution  de  sel 
marin  ou  de  chlorure  de  calcium,  de  façon  à  chauffer  les  vases  conserva- 
teurs h  110®  et  même  au  delà.  Enfin,  quelques  années  plus  tard,  on 
arriva  au  même  résultat  avec  plus  de  commodité  et  de  sûreté,  en  met- 
tant les  boîtes  dans  un  digesteur  hermétiquement  fermé,  de  manière  à 
pouvoir  élever  la  température  de  la  vapeur  d'eau  au  delà  de  i00«,  à 
volonté  et  suivanMa  nature  des  substances;  ce  mode  de  stérilisation 
est  actuellement  presque  exclusivement  employé  dans  les  fabriques  de 
conserves. 

Il  n'est  pas  sans  intérêt  de  constater,  par  ce  court  historique  des 
conserves  alimentaires,  que  les  pratiques  industrielles  ont  ici,  comme 
cela  arrive  souvent,  devancé  de  beaucoup  les  enseignements  et  les  pro- 

4.  Spallanzani.  Opxuc,  de  physique  animale  et  végétale^  trad.  Senebier,  1777, 
t.  I,  passim, 

2.  Appert,  L'art  de  conserver,  pendant  plusieurs  années,  toutes  les  substances 
animales  et  végétales,  2»  ëdit.,  Paris,  1811. 
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grès  de  la  science  pure  ;  nous  verrons  le  problème  de  la  stérilisation, 
appliqué  à  la  bactériologie  et  à  la  désinfection,  passer  successivement 
par  les  perfectionnements  techniques  que  la  fabrication  des  conserves 
avait  déjà  réalisés  depuis  longtemps.  —  Appert,  le  créateur  de  cette 
belle  industrie,  si  utile  à  Thumanité,  mourut  en  4840,  dans  un  état 
voisin  de  Tindigence^ 

L'étude  des  infiniment  petits  reprit  un  essor  nouveau  à  la  suite  des 
recherches  de  Cagniard-Latour,  de  Schwann,  et  surtout  des  grands  tra- 
vaux de  M.  Pasteur  sur  les  fermentations  et  sur  la  génération  spon- 
tanée. L'un  des  points  qu'il  importait  tout  d'abord  d'étudier,  c'est  la 
température  nécessaire  pour  tuer  tous  les  micro-organismes  et  tous 
les  germes  dans  un  milieu  donné.  Nous  avons  vu  que  Spallanzani  déjà 
demandait,  pour  détruire  sûrement  tout  germe  de  vie  dans  ses  infu- 
sions, une  ébuUition  prolongée  pendant  environ  une  heure.  Cette 
grande  résistance  de  certains  micro-organismes  à  l'action  prolongée  de 
hautes  températures  fût  mieux  comprise  lorsqu'on  acquit  cette  notion 
capitale  que  certaines  bactéries  jouissent  de  la  propriété  de  donner 
naissance,  à  un  moment  de  leur  développement,  à  des  spores  ou  germes 
durables.  L'existence  de  ces  spores  fut  signalée  pour  la  première  fois 
par  M.  Pasteur,  en  1870,  sur  le  bacille  de  la  flàcherie  des  vers  à  soie;  il 
les  désigna  sous  le  nom  de  corpuscules-germes  ou  de  kystes  et  insista 
sur  leur  grande  résistance  vitale.  En  i876,  M.  Gohn  décrivit  le  mode  de 
sporulation  du  badllus  subiUiSf  et  M.  Koch,  celui  du  bacUlus  arUhracis, 
et,  à  partir  de  ce  moment,  cette  notion  de  l'existence  de  «  spores  dura- 
bles »  se  généralisa  de  plus  en  plus  et  jeta  une  vive  lumière  sur  la  ré- 
sistance que  présentent  divers  microbes  aux  agents  physico-chimiques, 
à  la  chaleur  notamment. 

Dès  1862,  du  reste,  M.  Pasteur  avait  constaté  que,  pour  le  lait,  une 
ébuUition  prolongée  pendant  plusieurs  heures  est  insuffisante  pour 
tuer  les  germes  qui  peuvent  s'y  rencontrer;  pour  obtenir  ce  résultat 
avec  sûreté,  il  faut  porter  ce  liquide  à  une  température  plus  élevée,  à 
110®  environ  (en  vase  scellé,  plongé  dans  un  bain  de  chlorure  de  cal- 
cium) *.  Il  y  a  là  un  contraste  frappant  avec  ce  qui  se  passe  pour  d'autres 
liquides,  tels  que  l'eau  de  levure,  l'urine  fraîchement  émise,  le  moût  de 
bière,  le  moût  de  raisin  qui  se  conservent  indéfiniment  sans  altération, 
après  une  ébuUition  de  quelques  minutes  seulement.  Ces  liquides  sont 
neutres  ou  légèrement  acides,  tandis  que  le  lait  est  faiblement  alcalin, 
et  c'est  à  cette  différence  de  réaction  chimique  que  M.  Pasteur  attribua 
la  différence  de  résistance  de  ces  liquides  à  la  stérilisation  par  la  cha- 

1.  Consulter  à  ce  sujet  :  Qirardin,  Chimie  élémentaire  appliquée  atuc  arts 
industinel9»  Paris,  1861,  t.  II,  p.  840.  —  Coulier,  art.  Conserves  alimentaires 
{Dictionn.  encyclop.  des  se.  méd,^  t.  XIX,  p.  716). 

2.  Pasteur,  Mémoire  sur  les  corpuscules  organisés  qui  existent  dans  Tat- 
mosphère  (Annales  de  chimie  et  de  physique^  1862,  t.  XLIV). 
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leur.  Si  Ton  lyoute  k  Teau  de  levore  acide,  k  l'urine  on  an  moût  de 
raisin  un  peu  de  carbonate  de  chaux,  de  façon  à  alcaliniser  faiblement 
le  liquide,  celui-ci  cesse  d'être  stérilisable  par  une  simple  ébuliition  de 
quelques  minutes.  On  ne  peut  pas  objecter  que  des  germes  nouveaux, 
plus  résistants,  ont  été  apportés  par  le  carbonate  de  chaux,  car  on  peut 
préalablement  le  porter  à  la  chaleur  rouge  et  l'altération  a  lieu  de 
la  même  façon.  Ainsi,  dans  un  cas,  lorsque  le  liquide  est  acide,  les 
germes  sont  tués;  dans  l'autre,  lorsque  le  liquide  est  légèrement  al- 
calin, ils  ne  le  sont  plus  par  une  même  ébuliition  de  quelques  ins- 
tants. Il  faut  donc  bien  admettre  que  les  germes  ont  résisté  à  la  tem- 
pérature de  100<^  par  ce  seul  fait  qu'ils  se  trouvaient  dans  un  liquide 
neutre  ou  légèrement  alcalin. 

«  Quant  à  l'explication  de  l'influence  de  l'acidité  ou  de  l'alcalinité 
pour  diminuer  ou  pour  accroître  la  température  propre  à  rendre  ulté- 
rieurement inaltérables  les  infusions  et  les  matières  organiques,  quoi- 
que ce  soit  un  sujet  qui  réclame  encore  des  études  directes,  je  suis 
porté  à  croire  que  l'acidité  permet  et  que  l'alcalinité  empêche  la  péné- 
tration de  l'humidité  dans  l'intérieur  des  cellules-germes,  associées  aux 
infusions,  de  telle  sorte  que  chauffer  les  enveloppes  de  ces  cellules  ou 
les  parois  de  leurs  kystes  dans  un  milieu  alcalin,  c'est  chauffer  les 
germes  à  l'état  sec;  les  chauffer  dans  un  milieu  acide,  c'est  les  chauffer 
à  l'état  humide,  et  l'on  sait  qu'il  y  a  sous  ce  rapport  une  grande  inéga- 
lité dans  la  résistance  à  la  température  *.  » 

En  1874,  le  docteur  W.  Roberts  communiqua  à  la  Société  royale  de 
Londres  le  résultat  de  ses  recherches  sur  le  degré  de  chaleur  nécessaire 
à  la  stérilisation  des  infusions  organiques.  De  toutes  ces  infusions,  celle 
qui  fut  la  plus  rebelle  à  la  stérilisation  par  la  chaleur  fut  Vinfusion  de 
/oin ',  surtout  quand  on  avait  soin  de  la  neutraliser;  une,  et  même 
deux  heures  d'ébullition  étaient  nécessaires  pour  la  stérilisation  ;  l'in- 
fusion naturelle,  acide,  se  stérilise  en  général  plus  rapidement*. 
F.  Gohn  (de  Breslau)  répéta  les  expériences  de  Roberts;  il  constata 
comme  lui  que  les  infusions  de  foin  peuvent  ne  pas  être  stérilisées 
malgré  une  ébuliition  d'une  à  deux  heures;  mais  il  ne  trouva  pas  entre 
la  résistance  des  infusions  acides  (naturelles)  et  des  infusions  neutra- 
lisées la  différence  de  résistance  observée  par  Roberts  :  souvent  les  in- 
fusions naturelles  se  montrèrent  aussi  résistantes  à  l'action  prolongée 


1.  Pastbur,  Études  sur  la  bière.  Paris,  1876,  p.  34. 

2.  L'infusion  de  foin,  telle  qu'elle  fut  employée  par  Roberts  et  par  ceux  qui 
ont  répété  ses  expériences,  était  obtenue  de  la  façon  suivante  :  On  fait  digérer 
du  foiii  dans  un  vase  de  verre,  avec  un  peu  d'eau,  à  la  température  de  36o 
pendant  quatre  heures;  cette  infusion  est  étendue  d'eau  distillée  jusqu'à  ce 
qu'on  obtienne  un  poids  spécifique  de  1006;  on  /litre  et  on  obtient  un  liquide 
parfaitement  limpide,  d'un  beau  jaune  d'or  et  de  réaction  sensiblement  acide. 

3.  W.  Roberts,  Sludies  on  Biogenesis  {Philosopha  Transaei,  vol.  CLXIV, 
II,  p.  474J. 
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de  la  chaleur  que  celles  qu'on  avait  eu  soin  de  neutraliser.  Gohn  mon- 
tra en  outre  que  l'organisme  qui  se  développait  dans  les  infusions  de 
foin  préalablement  traitées  par  la  chaleur  était,  dans  la  grande  m^o- 
rite  des  cas,  le  baciUus  subtilU;  il  en  étudia  le  développement  et  montr% 
qu'il  donne  naissance  à  des  spores  douées  d'une  grande  résistance  à 
l'égard  d'un  grand  nombre  d'agents  physiques  ou  chimiques  ;  ce  sont 
ces  spores  durables  qui  se  trouvent  dans  le  foin  et  qui,  dans  les  infu- 
sions, résistent  à  l'action  de  la  chaleur  ^ 

L'année  suivante,  Tyndall  publia  un  long  mémoire  sur  la  résistance 
des  infusions  de  foin  à  l'action  stérilisante  de  la  chaleur;  il  arrive  k 
des  résultats  qui  tantôt  confirment,  tantôt  inflrment  ceux  des  observa- 
teurs précédents.  Pour  lui,  la  cause  de  ces  différences  serait  due  à  \a, 
nature  du  foin  qui  renfermerait  des  spores  d'autant  plus  résistantes 
qu'elles  seraient  plus  ou  moins  vieilles  '. 

M.  Chamberland  a  fait  des  expériences  analogues  avec  les  mêmes 
résultats  ;  comme  MM.  Pasteur  et  Roberts,  il  constata  que  les  liquides 
neutres  ou  légèrement  alcali  aisés  demandent,  pour  se  conserver  ensuite 
inaltérés,  une  ébuUition  beaucoup  plus  prolongée  que  les  liquides  légè- 
rement acides  ;  mais  il  s'assura  que  cette  stérilisation  .plus  facile  des 
liquides  acides  est  plus  apparente  que  réelle.  Après  une  courte  ébuUi- 
tion, les  liquides  acides  ne  sont  pas,  en  réalité,  privés  de  tous  germes 
vivants,  mais  les  spores  ne  s  y  développent  pas,  parce  que  le  liquide 
est  légèrement  acide.  Il  suffit  de  semer  des  traces  de  ces  liquides 
acides,  demeurés  indéfiniment  limpides  et  en  apparence  dûment  stéri- 
lisés par  une  courte  ébuUition,  dans  un  milieu  nutritif  légèrement  al- 
calin ou  neutre,  pour  voir  un  développement  s'effectuer.  «  Donc,  les 
liquides  légèrement  acides  bouillis  ne  sont  pas  stériles  au  vrai  sens  du 
mot,  puisqu'ils  renferment  encore  des  germes  vivants;  l'absence  d'alté- 
ration de  ces  liquides  ne  prouve  qu'une  chose,  c'est  que  les  germes  qui 
survivent  ne  peuvent  pas  se  développer  dans  ces  liquides  ^.  » 

Les  expériences  qui  viennent  d'être  exposées  démontrent  donc  com- 
bien était  erronée  l'opinion  de  ceux  qui  pensaient  que  tout  ce  qui  a 
vie  meurt  nécessairement  au  bout  d'un  court  séjour  dans  l'eau  à  iOO«  ^. 

1.  F,  CoHN,  Untersuchungen  ûber  Bactérien  {Beiiràge  zur  Biol.  der  Pftanzen, 
Bd.  II,  heft  II,  p.  259. 

2.  Tyndall  (Philosoph.  Trans.  187*7).  Ce  mémoire  se  trouve  dans  la  traduction 
française  des  opuscules  de  Tyndall  :  les  Microbes,  Paris,  1^2,  p.  145  et  sui^.). 

3.  Chamberland,  Recherches  sur  Vorigine  et  le  développement  des  orga- 
nismes microscopiques  (Thèse  de  la  Faculté  des  sciences  de  Paris,  \  879,  n»  420, 
p.  88). 

4.  La  température  de  100*  n*a  du  reste  rien  de  spécialement  actif,  quoi- 
qu'on y  ait  eu  généralement  recours  dans  les  anciennes  expériences  sur  la 
génération  spontanée  et  la  stérilisation  ;  on  a  employé  l'ôbullition  plus  ou  moins 
[trolongée,  parce  que  c'est  un  procédé  facile  et  que,  pour  chauffer  l'eau  davan- 
tage, il  faut  compliquer  l'expérience.  «  Mais  de  croire  qu'il  y  ait  un  rapport 
([uclconque  entre  les  conditions  de  la  vie  et  ce  fait  que,  sur  notre  planète,  et  au 
niveau  de  la  mer,  l'eau  bout  à  100*,  c'est  ce  qui  ne  peut  venir  à  l'idée  de 
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Les  spores  des  bactéries  représentent  les  formes  les  plus  résistantes  du 
monde  animé  ;  il  en  est,  celles  du  bacille  du  foin  par  exemple  (et  nous 
apprendrons  à  en  connaître  d'autres,  plus  résistantes  encore)  qui  sup- 
portent ^ans  périr  plusieurs  heures  d'ébuUition  dans  l'eau.  La  simple 
ébullition,  même  très  prolongée,  en  vase  ouvert  ou  en  vase  clos,  est 
donc  un  moyen  de  stérilisation  absolument  incertain. 

L'emploi  de  TébuUition  plus  ou  moins  prolongée,  soit  à  feu  nu,  soit  au 
bain-marie,  pour  la  stérilisation  d'un  liquide,  nécessite  du  reste  un  cer- 
tain nombre  de  précautions.  Si  Ton  'se  sert  du  bain-marie,  qui  est  le 
moyen  le  plus  sûr,  il  faut  immerger  dans  le  bain  d'eau  bouillante  non 
seulement  la  portion  du  vase  qui  est  remplie  du  liquide  à  stériliser,  mais 
ausii,  autant  que  possible,  la  partie  supérieure  renfermant  l'air.  De  là 
l'avantage  d'opérer  en  vase  scellé,  que  l'on  peut  submerger  totalement. 
Il  faut  auàsi  avoir  soin,  surtout  quand  la  totalité  du  vase  n'est  pas  im- 
mergée dans  le  bain,  d'agiter  de  temps  en  temps  le  vase,  de  façon  à  en 
mouiller  les  parois  ;  faute  de  cette  précaution,  des  germes  projetés  par 
le  liquide  bouillant  peuvent  se  fixer  contre  les  parois  du  verre,  dans  des 
parties  froides.  Or  une  seule  spore  demeurée  vivante  suffit  à  infecter 
ultérieurement  tout  le  liquide.  C'est  à  des  mécomptes  de  cette  nature 
que  MM.  Koch,  GafTky  et  Lôffier,  dans  un  travail  que  nous  aurons  sou- 
vent à  citer*,  attribuent  l'insuccès  de  la  stérilisation  parl'ébullition  pro- 
longée, dont  il  vient  d'être  question.  Dans  la  pensée  de  M.  Koch  et  de 
ses  collaborateurs,  il  n'existerait  pas  de  spores  susceptibles  de  résister 
au  delà  de  îo  minutes  à  l'action  de  l'eau  réellement  bouillante  ou  de  la 
vapeur  à  100*»,  — assertion  complètement  erronée,  comme  nous  le  verrons 
par  la  suite,  en  nous  basant  sur  des  travaux  postérieurs  dont  quelques- 
uns,  du  reste,  sont  émanés  du  laboratoire  même  de  M.  Koch. 

C'est  ici  le  lieu  de  signaler  une  opération  préliminaire  facilitant 
beaucoup  la  stérilisation,  je  veux  parler  du  flambage  des  vases  destinés 
à  recevoir  le  milieu  à  stériliser.  Ces  vases  portent  sur  leurs  parois  des 
spores  desséchées  qui  y  ont  été  déposées,  soit  par  l'air,  soit  par  l'eau 
qui  a  sei-vi  à  les  laver.  Parmi  ces  spores,  il  en  est  de  très  résistantes, 
entre  autres  précisément  les  spores  du  bacilius  subtUis,  si  répandu  dans 
la  nature.  Il  est  donc  toujours  prudent  de  détruire  préalablement  ces 
germes  à  l'intérieur  des  vases  destinés  à  recevoir  le  liquide  à  stériliser  : 
l'opération  ultérieure  de  la  stérilisation  y  gagnera  en  rapidité  et  en  sécu- 
rité. Dans  ce  but,  il  faut  porter  les  parois  (bien  sèches)  du  vase  à  une 
température  de  150<»  à  200°,  pendant  un  temps  suffisant  pour  détruire 
tous  les  germes  accolés  â  la  paroi  interne  du  vase  ou  flottant  dans  l'air 

personne.  C'est  donc  faute  d'y  avoir  réfléchi  suffisamment,  qu'on  a  choisi  la 
limite  de  \  00  degrés  comme  celle  où  la  vie  doit  s'éteindre.  »  (Broca,  Rapport 
9ur  les  animaux  ressuscitanis,  p.  25.) 

1.  Versiiche  ûher  die  Verwerthbarkeit  heisser  Wasêerd&mpfe  zu  Desinfec- 
tiùnsxwecken  (MiUheiLa,d,  kaiserl.  Gestindheitsamte,  Bd.  I,  p.  331). 
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qu'il  contient.  Pour  cela,  on  garnit  les  ouvertures  des  récipients  (ballons, 
tubes,  pipettes,  etc.)  d'un  tampon  modérément  serré  de  coton,  et  on  les 
place,  suspendus  dans  un  panier  à  claire-voie,  dans  un  fourneau  à  gaz, 
chauffé  à  150<^  ou  200^  ;  on  les  y  laisse  pendant  trois  quarts  d'heure  à  une 
heure,  jusqu'à  ce  que  les  tampons  de  coton  commencent  à  roussir;  on 
laisse  refroidir.  Tous  les  germes  sont  alors  détruits.  L'air  qui  rentre 
dans  les  vases,  pendant  le  refroidissement,  est  filtré  sur  le  coton  roussi, 
et  par  conséquent  privé  de  germes,  aussi  bien  que  l'air  calciné  qui  y  est 
enfermé.  Telle  est  l'opération  désignée  par  M.  Pasteur  sous  le  nom  de 
flambage.  Elle  est  indispensable  quand  la  stérilisation  du  liquide  doit 
s'effectuer  k  la  température  de  iOO*»;  c'est  encore  une  précaution  pré- 
liminaire qu'il  ne  faut  pas  négliger,  quand  on  le  peut,  alors  mt^me  qu'on 
a  recours  aux  moyens  plus  puissants  de  stérilisation  dont  il  sera  ques- 
tion tout  à  l'heure. 

On  doit  à  Tyndall  une  méthode  très  ingénieuse  de  stérilisation,  qu'il 
appelle  la  UérHi$ation  par  le  chauffage  discontinu.  On  sait  que  les  bac- 
téries adultes  sont  beaucoup  moins  résistantes  à  l'action  de  la  chaleur 
que  leurs  spores.  Une  température  de  55»  à  65«  maintenue  pendant  deux 
heures,  détruit  à  peu  près  sûrement  toutes  les  espèces  adultes  conte- 
nues dans  un  liquide;  les  spores  seules  résistent.  Si,  après  ce  premier 
chauffage,  on  abandonne  le  liquide  à  lui-même  ou,  mieux  encore,  si  on 
le  place  à  l'étuve  à  35»  pendant  vingt-quatre  heures,  un  certain  nombre 
des  spores  qu'il  contient  germeront  et  donneront  naissance  à  des 
bacilles  que  tuera  un  nouveau  chauffage  à  65»  pratiqué  alors;  puis  on 
remet  le  liquide  à  l'étuve  pendant  vingt-quatre  heures  ;  on  pratique  un 
nouveau  chauffage  à  65»  pendant  deux  heures,  et  ainsi  de  suite  pendant 
cinq  à  six  jours.  Au  bout  de  ce  temps,  toutes  les  spores  se  sont  trans- 
foimées  en  bacilles,  lesquels  sont  détruits  par  les  chauffes  successives. 
Tyndall  a  montré  que  l'infusion  de  foin,  si  difficile  à  stériliser  même  par 
une  ébullition  de  plusieurs  heures,  l'est  sûrement  au  bout  de  cinq  À  six 
jours  de  chauffage  discontinu  à  65».  C'est  un  procédé  de  stérilisation  pré- 
cieux pour  les  liquides  altérables  aune  température  approchant  de  400», 
et  on  sait  qu'il  est  d'un  emploi  journalier  dans  les  laboratoires,  depuis 
que  M.  Koch  l'a  appliqué  à  la  stérilisation  du  sérum  du  sang,  qui  se 
coagule  et  se  trouble,  à  une  température  supérieure  à  70». 

Cette  méthode  de  stérilisation  se  montre  efficace  dans  l'immense 
majorité  des  cas;  cependant  on  ne  peut  la  donner  comme  absolument 
générale,  puisque  M.  Miquel  a  montré  qu'il  existe  dans  l'eau  un  bacille 
qui  non  seulement  supporte  à  l'état  adulte  une  température  de  70», 
mais  qui  se  développe  et  se  multiplie  à  cette  température  *.  M.  van 
Tieghem  et  M.  Duclauxont  fait  des  constatations  analogues;  enfin,  plus 
récemment,  M.  Globig  a  fait  connaître  des  microbes  capables  de  croître 

1.  Annuaire  de  Montsouris,  1881,  p.  46i.  —  Monographie  d*une  bacille  vivant 
au  delà  de  70*  {Annales  de  micrographie^  1888,  n»  1,  p.  .3). 


DE  LA  STÉRIUSATION  ET  DE  LA  DÉSINFECTION  PAR  LA  CHALEUR.      315 

et  de  se  multipliera  des  températures  de  KO*  à  70*^.  Mais  la  présence  de 
ces  microbes  «  thermophiles  »  est  tout  à  fait  exceptionnelle,  et  n'ôte  pour 
ainsi  dire  rien  de  sa  valeur  pratique  au  procédé  de  stérilisation  par  le 
chauffage  discontinu. 

Vu  la  grande  difficulté  de  stériliser  certains  liquides  malgré  une 
ébullition  très  prolongée,  M.  Pasteur,  Tun  iies  premiers,  conseilla  l'em- 
ploi de  températures  plus  élevées.  Dans  ce  but,  les  ballons  renfermant 
le  liquide  à  stériliser  étaient  plongés,  pendant  une  à  deux  heures,  dans 
un  bain  d'eau  chargé  de  sel  ou  de  chlorure  de.  calcium,  solutions  salines 
qui,  selon  leur  concentration,  entrent  en  ébullition  à  des  températures 
plus  ou  moins  élevées  au-dessus  de  100®.  Après  un  séjour  de  deux  heures 
dans  le  bain  de  chlorure  de  calcium  à  ii5<>,  la  stérilisation  des  liquides, 
même  les  plus  réfractaires,  est  à  peu  près  certaine.  C'est  le  procédé  de 
stérilisation  pour  les  liquides  auquel  on  avait  recours  dans  le  laboratoire 
de  M.  Pasteur,  avant  l'emploi  de  la  marmite  de  Papin.  Mais  ce  procédé 
comporte  un  certain  nombre  d'inconvénients  qui  le  rendent  peu  pra- 
tique. Il  nécessite  l'emploi  de  vases  scellés,  ce  qui  est  toujours  une 
complication  ;  pendant  le  chauffage,  il  n'est  pas  rare  de  voir  les  ballons 
scellés  éclater,  par  suite  du  dégagement  de  vapeur,  et  par  la  dilata- 
tion de  Tair  emprisonné  dans  ces  ballons. 

Le  progrès  le  plus  notable  réalisé  dans  la  technique  de  la  stérili- 
sation date  de  l'emploi  de  la  vapeur  d'eau  saturée  sous  pression,  à 
l'aide  du  digesteur  de  Papin  ou  autoclave  '.  Depuis  1870',  la  stérili- 
sation s'effectuait  dans  le  laboratoire  de  M.  Nœgeli,  à  Munich,  à  l'aide 
de  la  marmite  de  Papin  et,  en  1881,  M.  Pasteur  et  M.  Duclaux  adop- 
tèrent ce  mode  de  stérilisation.  L'autoclave  de  M.  Chamberiand  est  un 
des  types  les  plus  répandus  et  les  plus  commodes  de  ce  genre  d'appa- 
reils. Il  consiste  en  une  marmite  cylindrique  en  cuivre,  entourée  d'une 
enveloppe  en  tôle  et  dont  la  résistance  a  été  calculée  pour  une  pression 
minimade  trois  atmosphères.  L'appareil  est  chauffé  par  une  couronne  de 
brûleurs  de  Bunsen,  placée  à  la  partie  inférieure  du  cylindre.  L'ouverture 
supérieure  est  fermée  par  un  couvercle  vissé  sur  le  corps  cylindrique 

1.  Veber  Bactérien 'Wachslhum  bei  50*  bis  70»  (Zeilschi*.  f.  Hyg.  4888, 
Bd.  III,  p.  294). 

2.  C'est  par  un  léger  abus  de  mot  que  l'on  désigne  sous  le  nom  à'autoclave 
les  divers  appareils  employés  en  bactériologie  pour  la  stérilisation  et  qui  sont 
construits  d'après  le  type  de  la  marmite  de  Papin,  c'est-à-dire  fermés  par  un 
couvercle  extérieur,  serré  par  des  écrous  ou  par  des  ci*ochets.  Au  contraire,  «  ce 
qui  distingue  l'autoclave,  c'est  son  couvercle  elliptique  placé  en  dedans  et  plus 
large  en  tous  sens  que  l'ouverture  qu'il  ferme  ;  la  vapeur  le  presse,  et  le  fait 
joindre  d'autant  mieux  que  sa  tension  est  plus  grande;  ainsi  Tappareil  se  ferme 
de  lui-même  ».  (Pouillet,  Éléments  de  physique  expériment.,  1853,  1. 1",  p.  3il.) 
Néanmoins,  nous  conformant  à  l'usage,  nous  continuerons  à  désigner  ces  appa- 
reils indifféremment  du  nom  de  digesteur,  de  marmite  de  Papin  ou  d'autoclave. 

3.  Consulter  à  ce  sujet,  H.  Buchmer,  in  Nœgèli's  Untersuchungen  Uber  nie' 
dere  Pilze  (Munich,  1882,  pp.  254  et  2o8}.; 
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par  des  écrous,  avec  interposition  d'un  anneau  obturateur  en  caout- 
chouc. Le  couvercle  porte  une  tubulure  avec  un  robinet  d'échappement 
et  une  soupape  à  levier;  avec  poids  mobile,  permettant  de  régler  la  pres- 
sion maxima  et,  par  conséquent,  la  température  de  la  vapeur  saturée, 
d'après  les  tables  de  Regnault,  ou  empiriquement.  Les  liquides  à  stériliser 
sont  mis  dans  des  ballons  simplement  bouchés  avec  de  la  ouate  et  dis- 
posés sur  un  plancher  à  claire-voie,  k  quelques  centimètres  au-dessus 
du  niveau  de  Teau  qui  occupe  le  fond  de  la  marmite.  Un  séjour  d'un 
quart  d'heure  à  20  minutes  à  l'autoclave  à  i20®  donne  une  stérilisation 
certaine  des  objets  qui  y  sont  placés. 

La  méthode  de  stérilisation  à  l'autoclave,  par  la  vapeur  saturée 
sous  pression,  constituait  une  méthode  pratique  et  rapide,  employée 
couramment  et  avec  un  succès  constant  dans  divers  laboratoires,  lors- 
qu'en  1881  parut  le  premier  volume  des  travaux  de  l'Office  sanitaire  de 
Berlin.  Ce  volume  contient  une  série  de  travaux  de  M.  Koch  et  de  ses 
élèves  sur  la  stérilisation  et  la  désinfection  par  la  chaleur. 

Un  premier  travail,  fait  par  M.  Koch,  en  collaboration  avec  M.  Wolfhû- 
gel,  fut  consacré  à  l'étude  de  l'action  stérilisante  et  désinfectante  de  l'air 
chaud  sec*.  Ces  expériences  ont  été  faites  dans  [une  des  étuves  à  désin- 
fection, à  air  chaud,  de  Berlin  (ces  appareils  de  désinfection  étaient,  à 
cette  époque,  usités  de  préférence,  et  l'on  en  avait  établi  plusieurs  dans 
les  hôpitaux  de  Paris,  de  Berlin,  etc.).  L'étuve  en  question  consistait  en 
une  caisse  en  tôle,  d'une  capacité  d'environ  7  mètres  cubes;  sur  les  pa- 
rois intérieures  de  la  caisse  se  développait  un  système  de  tubes  en  cuivre 
dans  lesquels  circulait  de  la  vapeur  sous  pression  qui  par  rayonnement 
chauffait  l'air  de  l'étuve.  Les  expériences  ont  porté  sur  des  cultures 
pures  de  divers  micro-organismes  (spores  de  penicilium  glaucum  et  d'as- 
pergillus  nige7\  cultures  de  micrococcus  prodigiosus  desséchées  sur  du 
papier  à  filtre,  spores,  également  étalées  et  desséchées  sur  du  papier  ou 
sur  des  lames  de  verre,  du  bacillus  anlhrads,  du  bataille  de  la  pomme  de 
terre,  du  bacillus  subtiltSy  et  enfin  des  échantillons  de  terre  de  jardin).  Ces 
divers  objets  étaient  mis  dans  des  tubes  à  essai  bouchés  avec  du  coton 
et  placés  au  milieu  de  l'élu  ve  chauffée.  On  constata  que  les  micrococcus 
et  les  bactéries  qui  n'ont  pas  de  spores  sont  tous  tués,  à  la  suite  d'un 
séjour  d'une  heure  et  demie,  dans  l'air  sec  &  lOO*».  Un  séjour  d'une  heure 
et  demie  dans  de  l'air  sec  à  110°-llo°  est  nécessaire  pour  tueries  spores 
des  champignons  {penidlium,  aspergiUus).  Enfin,  les  spores  du  char- 
bon, du  bacille  du  foin  et  celle  de  la  terre  de  jardin  demandent,  pour 
^tre  détruites  dans  l'air  sec,  une  température  de  140°-144o  pendant 
2  heures^. 

i .  Koch  und  Wolfebuoel,  Untersitchunr/en  ûbei"  die  Desinfection  mit  heisaer 
Luft  (Mittheil.  a,  d.  kais,  Gesundkeilsamte]  1881,  Bd.  1,  pp.  301-321). 

2.  M.  Massol,  récemmeot,  a  montré  que  des  spores  du  bacille  du  charbon 
desséchées,  soit  à  l'air  libre,  soit  dans  l'exsiccateur,  sur  de  très  minces  lamelles 
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D'autres  expériences  eurent  pour  but  d'étudier  la  rapidité  de  péné- 
tration de  la  chaleur  sèche  à  l'intérieur  d'objets  relativement  volumi- 
neux et  poreux,  tels  qu'un  matelas,  une  couverture  de  laine  enroulée 
sur  elle-même,  des  rouleaux  de  flanelle,  des  vêtements  empilés  les  uns 
sur  les  autres,  etc.,  qui  constituent  proprement  les  objets  auxquels  ou 
a  surtout  afîaire  dans  la  pratique  des  désinfections.  A  l'intérieur  de  «es 
objets  furent  placés  des  thermomètres  à  maxima  et  des  échantillons  do 
diverses  cultures.  L'expérience  montra  que  la  chaleur  sèche  pénètre 
avec  une  extrême  lenteur  à  l'intérieur  de  ces  objets.  Aussi  le  Ihei- 
momètre  à  maxima,  placé  au  centre  d'une  couverture  de  laine  enroulée 
sur  elle-même  et  maintenue  pendant  3  heures  à  l'étuve  sèche  à  ICO*», 
ne  marqua,  au  bout  de  ce  temps,  que  70<'.  Des  paquets,  modérément 
volumineux,  formés  de  vêtements  superposés,  d'étoffes  plissécs  et  con- 
tenant, à  leur  intérieur,  des  échantillons  de  diverses  cultures  de  mi- 
crobes, furent  exposés  pendant  3  heures  à  l'étuve  sèche  à  140<^;  les 
spécimens  de  micro>organismes  très  fragiles  et  privés  de  spores,  tels 
que  les  micrococcus,  le  mierococcus  prodigiosui,  le  bacille  du  pus  bleu, 
seuls  furent  tués  ;  les  spores  du  charbon,  de  la  terre  de  jardin  demeu- 
rèrent intacts. 

Pendant  que  la  pénétration  de  la  chaleur  à  l'intérieur  de  ces  objets 
et  la  désinfection  des  parties  un  peu  profondément  situées  se  montraient 
à  ce  degré  défectueux,  on  observait  sur  la  partie  extérieure  de  ces 
objets,  exposés  directement  à  l'action  de  la  chaleur,  des  altérations 
^rès  prononcées;  la  couleur  des  étoffes  était  modifiée,  les  laines  surtout 
et  les  soies  prenaient  une  teinte  roussie,  il  en  était  de  môme  des  plu- 
mes, le  cuir  devenait  sec  et  racorni,  le  papier  jaune  et  friable  :  bref, 
la  plupart  des  objets  étaient  plus  ou  moins  endommagés. 

M.  Vallin  a  fait  des  expériences  analogues  sur  le  pouvoir  désinfec- 
tant des  étuves  à  air  chaud  et  sec  établies  dans  plusieurs  hôpitaux  de 
Paris.  11  s'assura,  lui  aussi,  que  la  chaleur  sèche  pénètre  avec  une  ex- 
trême lenteur  au  centre  des  matelas,  des  oreillers,  des  couvertures  pliét's 
en  plusieurs  doubles,  etc.  Ainsi,  un  thermomètre  à  maxima,  placé  au 
centre  d'un  matelas  exposé  depuis  5  heures  à  la  chaleur  d'une  étuvtî 
sèche  à  liS'»  ne  marqua  que  oO^.  Une  couverture  de  laine  enroulée, 
exposée  pendant  b  heures  à  cette  même  températui^e,  est  légèrement 


d'argent  (choisies  à  cause  de  leur  grande  conductibilité  pour  la  chaleur)  étaient 
déjà  tuées  par  une  exposition  de  o  à  10  minutes  à  l'air  soc,  à  100(>.  Ces  résultats 
diffèrent  énormément,  comme  on  voit,  de  ceux  obtenus  par  MM.  Koch  et  Wolff- 
hligcl.  Tiennent-ils  uniquement  au  dispositif  expérimental  adopté  par  M.  Massol 
ou  bien  à  ce  qu'il  opérait  sur  des  variétés  de  spores  moins  résistantes,  c'est  là 
un  point  qui  mériterait  d'être  éclairci.  Dans  d'autres  expériences,  faites  de  la 
même  façon,  les  spores  desséchées  du  bacillus  subtilU  ont  résisté  à  l'action  do 
la  chaleur  sèche  à  100'- 120*  pendant  3  à  4  heures.  (Massol,  Sur  la  résistance 
des  spores  du  bacHlus  anthracis  à  la  chaleur  sèche  {Arch.  de  méd.  expérimen- 
tale, 1889,  t.  1",  p.  459, 
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roussie  à  l'extérieur,  tandis  que  le  thermomètre,  placé  à  son  intérieur, 
ne  marque  que  78*  *. 

Plus  récemment,  MM.  Salomonsen  et  Levison  (de  Copenhague),  dans 
des  expériences  comparatives  sur  différents  appareils  désinfectants,  ont 
étudié  un  appareil  à  désinfection  &  air  sec,  construit  d'après  le  système 
de  Ransom.  Des  objets  tels  que  matelas,  coussins,  renfermant  ù  leur 
centre  des  spécimens  de  diverses  cultui*es,  furent  soumis  pendant 
4  heures  à  une  chaleur  sèche  de  120**;  au  bout  de  ce  temps,  les  spore^ 
du  charbon,  du  bacille  du  foin,  de  la  terre  avaient  toutes  résisté,  alors 
cependant  qu'extérieurement  les  objets  mis  à  désinfecter  avaient  nota- 
blement souffert  '. 

L'air  sec  et  chaud  est  donc  un  mauvais  moyen  de  stérilisation  et  par 
conséquent  de  désinfection.  Si,  à  l'aide  de  ce  procédé,  on  veut  désin- 
fecter sûrement,  c'est-à-dire  détruire  tous  les  germes,  il  faut  recourir  à 
des  températures  tellement  élevéesjet  prolongées,  qu'elles  endommagent 
les  objets  qu'on  veut  ainsi  désinfecter.  Enfin,  le  temps  nécessaire  à  ce 
mode  de  désinfection  est  extrêmement  long,  à  cause  de  la  lenteur  de 
pénétration  de  la  chaleur  sèche  à  l'intérieur  d'objets  poreux  et  volu- 
mineux. Toutes  ces  expériences  condamnent  donc,  sans  appel,  les  étuves 
à  désinfection  par  l'air  chaud,  employées  de  préférence  il  y  a  quelques 
années  encore. 

On  a  beaucoup  discuté  sur  cette  particularité  véritablement  sur- 
prenante que  certaines  spores,  celles  de  la  bactéridie  charbonneuse, 
par  exemple,  peuvent  supporter  un  séjour  de  2  à  3  heures  dans  l'air 
sec  à  140®,  tandis  qu'elles  sont  tuées  en  2  minutes  dans  l'eau  bouillante. 
L'eau  intervient  dans  ces  cas  d'une  façon  tout  à  fait  extraordinaire. 
Pour  expliquer  ces  faits,  ainsi  que  les  faits  analogues  de  résistance 
à  la  chaleur  sèche  observée  sur  les  animaux  dits  ressuscitants,  on  a 
invoqué  une  expérience  déjà  ancienne,  due  à  Chevreul.  Ce  savant 
a  montré  que,  tandis  que  l'albumine  ordinaire  est  coagulée  par  une 
température  de  70«,  la  même  albumine,  préalablement  desséchée,  peut 
être  maintenue  pendant  plus  d'une  heure  à  la  chaleur  sèche  de  100«, 
sans  perdre  pour  cela  la  propriété  de  se  redissoudre  dans  l'eau*.  On  a 
pensé  que  l'albumine  des  spores  (si  tant  est  que  cette  substance  entre 
dans  leur  constitution)  se  comporte  de  la  même  façon  à  l'égard  de  la 
chaleur  sèche.  A  l'appui  de  cette  hypothèse  vient  la  constatation,  qui 
avait  été  déjà  faite  pour  les  animalcules  reviviscents,  que  les  spores 
résistent  à  une  chaleur  sèche  d'autant  plus  forte  et  plus  prolongée 

1.  Vallin.  Expériences  sur  les  étuves  à  désinfection  des  hôpitaux  de  Paris 
{Annales  d'hygiène,  18B4,  p.  25). 

2.  Salomonsen  und  I^bvison,  Versuehe  mit  verschiedenen  Desinfeclionsap' 
parate  (Zeitschr.  f.  Hyg.  1888,  Bd.  IV,  pp.  94-142). 

3.  Chrvrbul,  De  l'influence  que  Veau  exerce  sur  plusieurs  substances  axotéès 
soluàles  [Annales  de  chimie  et  de  physique,  1822,  t.  XIX,  p.  327). 
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qn'eUes  ont  été  plus  soigneusement  déshydratées  avant  d'être  soumises 
à  la  chaleur.  D'autres  ont  pensé  que  la  chaleur  humide  (eau  houillante 
ou  vapeur  d'eau)  est  plus  efllcace  parce  que  les  spores  sont  rerétues 
d'une  enveloppe  sèche  qui  doit  d'abord  se  ramollir  pour  permettre  à 
l'eau  de  pénétrer.  Gette  explication  soulève  aussi  des  objections,  car 
on  observe  pour  les  ferments  solubles,  les  diastases  et  les  enzymes, 
une  différence  analogue  de  résistance  à  l'égard  de  la  chaleur  sèche  et 
de  la  chaleur  humide^  ;  or,  dans  ces  cas,  il  ne  saurait  être  question  de 
membrane  protectrice.  Enfin,  toutes  les  spores  ne  possèdent  pas  cette 
vulnérabilité  à  Tégard  de  la  chaleur  humide;  nous  avons  dit  que  les 
spores  du  bacille  du  foin  résistent  à  une  ébuUition  de  plusieurs  heures 
dans  l'eau,  et  bientôt  nous  aurons  à  connaître  des  exemples  de  résis- 
tance beaucoup  plus  considérable  encore.  On  voit  donc  que  si  les  faits 
dont  il  s'agit  ici  sont  expérimentalement  bien  établis,  leur  interpréta- 
tion rigoureuse  n'a  pas  encore  été  donnée. 

Nous  avons  vu  plus  haut  les.  recherches  poursuivies,  dès  l'origine, 
par  les  bactériologistes  pour  obtenir  une  méthode  expéditive  et  sûre  de 
stérilisation  par  la  chaleur.  Il  fallait  un  moyen  pratique  de  chauffer 
promptement  et  dans  toute  leur  masse  les  objets  à  stériliser,  avec  la  cer- 
titude d'atteindre,  sans  la  dépasser,  une  température  déterminée  que 
Ton  fixe,  suivant  les  cas,  à  iOO<^  ou  à  un  certain  nombre  de  degrés  au- 
dessus. 

L'emploi  de  la  chaleur  sèche  s'est  montré  absolument  défectueux. 
Le  procédé  du  bain-marie  était  une  meilleure  solution  ;  mais  remploi 
de  la  vapeur  d'eau  se  trouvait  tout  indiqué,  comme  beaucoup  plus  com- 
mode et  aussi  beaucoup  plus  rapide.  La  vapeur  d'eau  est  éminemment 
propre  à  activer  réchauffement  d'un  corps  froid  qu'elle  vient  baigner, 
et  à  pousser  cet  échauffement  jusqu'à  l'équilibre  complet  de  tempéra* 
ture.  C'est  une  conséquence  du  phénomène  de  la  condensation  de  lu 
vapeur  sur  les  parois  froides  et  du  dégagement  de  la  chaleur  latente  de 
vaporisation,  qui  pour  l'eau  est  très  grande'. 

Deux  méthodes  différentes  sont  suivies  pour  la  stérilisation  au  moyeu 
de  la  vapeur  d'eau  saturée  :  la  première  consiste  à  opérer  en  vase  clos, 
sous  pression  ;  c'est  une  application  de  la  marmite  de  Papin  ;  Tautfie 
procédé  utilise  la  vapeur  sous  la  forme  d'un  courant  qui  sort  d'une 
chaudière  en  ébullition  et  qui  s'échappe  dans  l'air  libre. 

Depuis  longtemps,  la  marmite  de  Papin  était  utilisée,  comme  étant 
l'appareil  de  stérilisation  le  plus  sûr  et  le  plus  rapide  dans  le  labo- 
ratoire de  M.  Nsegeli  et  dans  celui  de  M.  Pasteur.  A  la  suite  de   ces 

1.  Consulter  à  ce  sujet:  Hubppb,  Ueber  dos  Verhalten  ungeformter Fermente 
gegen  hohen  Temperaturen  (MittheiL  des  k,  Gesundheitsamtef  Bd.  I,  p.  341-351). 

2.  D'après  RcgiiauU,  la  chaleur  latente  de  vaporisation  de  la  vapeur  d'eau 
saturjc,  à  la  température  <<>,  ost  :  606,  5  —  0,695  ty  soit,  pour  la  température  de 
100  degrés,  une  chaleur  latente  de  537  calories. 
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constatations  de  laboratoire,  remploi  delà  vapeur  d'eau,  sous  pression, 
semblait  aussi  tout  désigné,  comme  le  moyen  par  excellence  de  désin- 
fection pour  les  objets  volumineux,  literie,  vêtements,  etc.,  quand 
MM.  Koch,  Gaffky  et  Loffler  publièrent  un  travail  qui  remit,  pour 
un  certain  temps,  tout  en  question*.  Ces  expérimentateurs  mirent  à 
l'autoclave  des  ballons  de  diverse  capacité,  remplis  d'eau  froide,  puis 
ils  chauffèrent  à  iiO<^  ou  à  120<»  ;  ces  ballons  étaient  munis  de  thermo- 
mètres à  maxima;  on  pouvait  ainsi  relever  la  température  maxima 
obtenue  dans  le  liquide  des  ballons,  après  que  ces  ballons  étaient  restés 
un  certain  temps,  plongés  dans  la  vapeur  au  milieu  de  la  marmite  et 
confronter  cette  température  avec  celle  de  ce  bain  de  vapeur.  Ils  consta- 
taient que  ces  deux  températures  ne  s'égalisaient  que  très  lentement,  avec 
des  irrégularités  et  des  anomalies  extraordinaires.  Ainsi,  dans  plusieurs 
de  leurs  expériences,  après  une  demi-heure  de  séjour  de  ballons  de 
i  à  2  litres  de  capacité  dans  le  bain  de  vapeur  à  120°,  la  température  de 
l'eau  contenue  dans  les  ballons  était  encore  d'environ  40*  plus  basse 
que  la  température  de  la  vapeur.  Une  bande  de  flanelle  enroulée  vingt 
fois  sur  elle-même  autour  d'un  thermomètre  à  maxima  fut  laissée  à 
l'autoclave  à  110*>  pendant  1  heure;  au  bout  de  ce  temps,  le  thermo- 
mètre à  maxima  ne  marquait  encore  que  96*.  Des  spores  du  baciUus 
antkrads  séchées  sur  un  fil  de  soie  et  quelques  grammes  de  terre  de 
jardin  enroulés  dans  du  papier  avaient  été  placés  au  centre  du  rouleau, 
à  côté  du  thermomètre;  les  spores  du  charbon  étaient  tuées,  mais  la 
terre  renfermait  encore  des  germes  vivants. 

M.  Koch  et  ses  collaborateurs  étudièrent  alors  le  pouvoir  stérilisant 
du  courant  continu  de  vapeur,  s'échappant  dans  Tair  à  la  pression  am- 
biante. Ils  se  servirent  dans  ce  but  d'un  appareil  fort  simple,  con- 
struit sur  le  type  des  appareils  à  l'aide  desquels  les  physiciens  obtien- 
nent le  degré  iOO  du  thermomètre. 

Le  fxyéle  à  vapeur  de  M.  Koch  consiste  en  un  récipient  cylindrique 
de  fer-blanc,  entouré  d'une  couche  de  feutre,  pour  empêcher  le  refroi- 
dissement. L'ouverture  supérieure  est  fermée  par  un  couvercle  éga- 
lement revêtu  de  feutre  et  percé  de  deux  trous,  l'un  livrant  passage 
à  un  thermomètre,  l'autre  laissant  échapper  la  vapeur;  on  remplit 
d'eau  le  quart  de  la  hauteur  du  cylindre  et  à  quelques  centimètres 
au-dessus  du  niveau  de  l'eau  se  trouve  une  grille  sur  laquelle  sont 
placés  les  objets  à  stériliser.  L'eau  du  poêle  est  amenée  à  Tébullition 
par  des  becs  de  Bunsen  ;  la  température  de  la  vapeur,  dans  toute  la  hau- 
teur du  cylindre,  est  de  100»  environ,  grâce  au  manchon  de  feutre  et  à 
l'étroitesse  du  trou  de  sortie  de  la  vapeur  qui  empêche  toute  rentrée 
d'air. 

A  l'aide  de  cet  appareil,  MM.  Koch,  Gaffky  et  Loffler  obtinrent  des 

1.  Koch,  Gaffky  et  Loffler,  Versuche  ùber  die  Verwerthbarkeii  heisseï* 
Wassei'dâmpfe  zu  Des'mfeciionszwecken  (Mitlheil.  a.  d.  kais.  Gesundheitsamte 
Bd.  l,  p.  322-340). 
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résultats  bien  plus  satisfaisants  qu'avec  la  vapeur  sous  pression  dans 
la  marmite  de  Papin.  Des  spores  de  chaHbon  desséchées  sur  un  fil  de 
soie,  exposées  au  courant  de  vapeur  à  100*  dans  le  poêle,  pendant 
4  minutes,  furent  tuées  ;  les  spores  si  résistantes  de  la  terre  de  jardin 
Tétaient  également  au  bout  de  15  minutes.  L'eau  froide  remplissant 
un  ballon  de  3  litres  fut  portée  à  100*  après  un  séjour  d'une  demi-heure 
dans  la  vapeur  à  100*.  De  même,  au  bout  d'une  demi-heure ,  les  ther- 
momètres à  maxima  placés  à  l'intérieur  de  bandes  de  flanelle  enroulée 
un  grand  nombre  de  fois  sur  elle-même  (comme  dans  les  expériences 
précédentes)  marquaient  100*. 

Les  étoffes  retirées  du  bain  de  vapeur  étaient  un  peu  humides,  mais 
séchaient  extrêmement  vite  quand  on  les  étalait,  à  cause  de  la  haute 
température  où  elles  se  trouvaient.  Leurs  couleurs  n'étaient  pas  nota- 
blement altérées.  Les  objets  en  cuir  se  racornissaient  et  devenaient  cas- 
sants; les  papiers  n'étaient  pas  sensiblement  altérés. 

A  la  suite  de  ces  essais,  les  auteurs  n*hésitèrent  pas  à  conclure  que 
remploi  de  la  vapeur  à  100*  en  mouvement  constitue,  par  excellence, 
le  mode  de  désinfection  par  la  chaleur  et  qu'il  surpasse  en  sûreté  et 
en  rapidité,  non  seulement  les  effets  obtenus  par  l'application  de  la 
chaleur  sèche,  mais  encore  ceux  obtenus  avec  la  vapeur  saturée,  sous 
pression,  en  vase  clos. 

Ces  résultats,  émanant  d'une  source  aussi  autorisée  et  si  nettenMBt 
formulés,  jetèrent  momentanément  le  discrédit,  du  moins  en  Allemtfltte, 
sur  la  niKlhode  de  stérilisation  par  la  marmite  de  Papin,  et  du  nème 
coup  sur  les  méthodes  pratiques  de  désinfection  basées  sur  ce  principe. 

Hais  les  recherches  de  contrôle  et  les  protestations  ne  tardèrent 
pas  à  se  produire  de  différents  côtés.  En  Allemagne  même,  M.  Buchner^ 
s'éleva  contre  les  résultats  énoncés  par  M.  Koch  et  ses  coll<iborateurs. 

M.  Fitz  fit  des  expériences  directes  montrant  que  la  chaleur  de  la 
vapeur  d'eau  sous  pression,  dans  un  autoclave,  se  communique,  bien  plus 
rapidement  que  ne  Tafflrmait  M.  Koch,  aux  corps  froids  plongés  dans 
celte  vapeur.  Exemple  :  «  Un  vase  cylindrique  contenant  six  litres  d'eau 
froide  est  placé  dans  un  autoclave  dont  on  élève  la  température  à  410*; 
on  maintient  cette  température  pendant  10  minutes  et  Ton  ouvre;  le 
thermomètre  à  maxima  plongé  dans  l'eau  du  vase  marque  110*;  toutes 
les  autres  expériences  donnèrent  des  résultats  analogues'  .» 

C'est  à  M.  Heydenreich  que  l'on  doit  surtout  d'avoir  mis  en  évi- 
dence, par  des  recherches  faites  au  laboratoire  de  M.  Duclaux,  la  cause 
des  insuccès  ou  des  anomalies  relevés  par  Mil.  Koch,  Gaffky,  Ldfller. 
Il  montra'  que  les  reproches  adressés  par  ces  expérimentateur  à  la 

1.  In  NœgelVs  Untersuchungen,  1852,  p.  259. 

2.  A.  Fitz,  Ueàer  Spaltpilzgàhrung  (Berichte  derdeutsch,  Chemischen  Gt* 
selUch,  1884,  H»  année,  p.  1192). 

3.  L.  Hbydereich,  Sur  la  stérilisation  des  liquides  au  moyen  de  la  maternité 
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marmite  de  Papin  disparaissent  pour  peu  que  Von  prenne  la  précaution 
bien  simple  de  chasser  enHêrement  Vair  de  la  marmite  avant  de  fermer 
Vorifce  d'échappement  de  la  vapeur  :  quelques  minutes  d^ébulUtion  suf- 
fisent . 

M.  Heydenreich  imagina  plusieurs  dispositifs  d'expériences  faisant 
clairement  ressortir  ce  fait.  Entre  autres  appareils,  il  employait  une 
marmite  en  cuivre,  très  analogue  à  Tautoclave  de  Ghamberland,  mais 
dont  le  couvercle,  outre  la  tubulure  pour  l'échappement  de  la  vapeur, 
celle  du  manomètre  et  celle  de  la  soupape  de  sûreté,  portait  un  troisième 
trou  laissant  passer  un  thermomètre  plongeant  dans  la  vapeur.  Les 
ballons  d'épreuve  contenaient  de  l'eau  froide  ordinaire,  avec  un  ther- 
momètre à  maxima  plongé  dans  cette  eau;  ils  étaient  bouchés  par  un 
tampon  de  coton,  et  lorsqu'on  les  introduisait  dans  la  marmite,  on  les 
posait  sur  une  toile  métallique,  à  quelques  centimètres  au-dessus  du 
niveau  de  l'eau  qui  occupait  le  fond  de  la  marmite. 

La  table  de  Regnault  fait  connaître  les  pressions  de  la  vapeur  d'eau 
saturée  aux  diverses  températures.  M.  Heydenreich,  dans  ses  expé- 
riences, n'avait  donc  qu'à  consulter  le  manomètre  pour  savoir  si  sa 
marmite  était  purgée  d'air  :  la  présence  de  l'air  se  trahissait  par  un 
excès  de  pression. 

Il  démontra  ainsi  que  réchauffement  est  ralenti  énormément  par  la 
présence  de  Vair,  même  en  petite  quantité,  et  que  cet  échaufTement  est 
au  contraire  très  rapide  lorsque  la  vapeur  est  sans  mélange.  Ce  phé- 
nomène n'a  rien  qui  doive  surprendre,  puisque  c'est  la  chaleur  due  à 
la  condensation  de  la  vapeur  sur  les  parois  froides  des  ballons  qui  con- 
tribue pour  la  plus  grande  part  à  élever  la  température  de  ces  ballons  ; 
et  Ton  a  observé  depuis  longtemps,  dans  le  fonctionnement  des  conden- 
seurs des  machines  à  vapeur,  Tetfet  nuisible  de  lu  plus  petite  quantité 
d'air*. 

En  variant  les  dispositions  de  ses  expériences,  M.  Heydenreich  fit 
ressortir  un  autre  fait  intéressant  :  lorsque  la  vapeur  est  mélangée 
d'air,  tout  obstacle  mécanique  qui  contrarie  la  diffusion  de  la  vapeur 
ralentit  notablement  réchauffement  des  ballons;  mais  si  la  vapeur  est 
sans  mélange  d'air,  les  mêmes  chicanes  n'ont  plus  d'effet  sensible  et  ne 
retardent  pas  d'un  temps  appréciable  l'établissement  de  l'équilibre  de 
température.  (M.  Heydenreich  obstruait  la  circulation  de  la  vapeur  au 
moyen  d'un  manchon  en  fer-blanc  à  fond  plein  ou  à  fond  perforé,  au 
moyen  de  copeaux  de  bois,'  ou  de  branchages.)  Cette  dernière  observa- 
tion, que  nous  notons  ici  incidemment,  devient  importante  pour  l'ap- 

de  Papin  (C.  r.  de  VAcadémie  des  sciences,  1884,  t.  XCVIII,  p.  998).  —  Sté- 
rilisation mittels  des  Dampfkochtopfs  {Zeilschrift  /.  Mikyoskopie^  1881,  Bd.  IV, 
p.  1-24). 

1.  Daus  la  méthode  de  stérilisation  par  courant  continu  de  vapeur,  Tair  se 
trouve  expulsé  en  vertu  du  procédé  lui-même,  et  la  condensation  sur  les  objets 
froids  so  produit  comme  dans  un  vase  clos  purgé  d'air. 
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plication  de  la  vapeur  d'eau  à  la  stérilisation  des  objets  poreux  tels  que 
des  étoffes  de  laine  ou  des  matelas. 

Les  recherches  de  M.  Heydenreich  visaient  seulement  la  stérilisation 
des  milieux  de  culture  dans  les  laboratoires  bactériologiques;  nous 
reproduisons  les  conclusions  de  sa  note  des  Con^s  rendus  : 

<c  La  marmite  étant  chauffée  à  i20<»,  après  expulsion  de  Tair,  et  la 
pression  de  la  vapeur  étant  par  conséquent  dans  tous  les  points  dé 
2  atmosphères,  il  faut,  pour  porter  à  120<»  de  Teau  (renfermée  dans  un 
ballon)  introduite  dans  la  marmite  à  la  température  ordinaire  : 

10  minutes  lorsque  Teau  remplit  un  ballon  de  \  litre; 

5  minutes  lorsque  Teau  remplit  un  ballon  de  0^^  ; 

2  minutes  environ  lorsque  Teau  est  en  volume  de  moins  de  200  cen- 
timètres cubes. 

«  En  se  tenant  dans  ces  limites, on  peut  être  sur  de  l'égalité  de  tem- 
pérature entre  un  liquide  et  une  enceinte  chauffée  par  la  vapeur  (saturée) 
à  i20^  et  la  marmite  de  Papin  devient  dans  ces  conditions  un  appareil 
précieux  dont  le  fonctionnement  est  aussi  rapide  que  sûr.  » 


La  preuve  la  plus  saisissante  de  la  rapidité  et  de  la  puissance  plus 
grande  de  la  stérilisation  par  la  vapeur  sous  pression  nous  est  fournie 
du  reste  par  un  travail  récent  d'un  élève  de  M.  Kooh,  M.  Globig.  Cet 
expérimentateur  a  isolé  un  bacille,  le  baciUe  rougt  de  la  pomme  de  terre, 
qui  se  développe  comme  ses  analogues,  le  bacille  blanc  et  le  baciUe 
gris,  sur  les  pommes  de  terre  incomplètement  stérilisées.  Ce  bacille, 
bien  étudié  dans  ses  caractères  morphologiques .  et  biologiques  par 
M.  Globig,  donne  des  spores,  lesquelles,  desséchées  sur  un  tU  de  soie, 
demeurent  encore  vivantes  après  un  séjour  de  5  à  6  lieures  au  courant 
de  vapeur  dans  le  poêle  de  Koch.  Les  spores  du  bacille  blanc  et  du 
bacille  gris  <le  la  pomme  de  terre  sont  moins  résistantes,  mais  elles 
demandent  encore  3  heures  pour  être  tuées  par  la  vapeur  à  100®.  Les 
spores  du  bacille  rouge  restent  aussi  vivantes  et  susceptibles  de  multi- 
plication après  une  immersion  de  4  heures  dans  l'eau  bouillante,  après 
un  séjour  de  10  minutes  dans  le  sublimé  à  1  p.  100,  de  15  jours  dans 
l'acide  phénique  à  5  p.  100. 

Si  l'on  expose  ces  spores  à  la  vapeur  de  l'autoclave,  à  lio»,  elles 
sont  tuées  au  bout  de  25  minutes;  à  i20<»,  10  minutes  suffisent;  à  126^, 
3  minutes;  à  130"^,  1  minute.  Ainsi  donc,  conclut  M.  Globig,  la  vapeur 
d'eau,  sous  pression,  à  120<^,  accomplit  en  10  minutes,  et  à  126<»,  en 
3  minutes,  la  stérilisation  que  la  vapeur  d'eau  en  mouvement  à  100<» 
demande  6  heures  à  effectuer. 

M.  Max  Gruber  (de  Vienne)  soumit  des  spores  du  bacille  du  foin, 
desséchées  sur  des  fils  de  soie,  à  l'action  de  la  vapeur  d'eau  en  mouve- 
ment, à  lOO",  pendant  2  heures  et  demie.  Non  seulement  ces  spores  ne 
furent  point  détruites,  mais,  ensemencées  dans  un  liquide  de  culture. 
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elles  n'offrireul  ni  aflatblissement  ni  ralentisscmeht  de  leur  végétabi- 
lité*. 

Les  l'ecJiOixîhes  de  M.  Kitt  ont  montré  que  de  la  poudre  de  muscles 
d'anim.îux  ayant  succombé  au  charbon  syniptomatique  (Rauschbrand), 
desséchée  et  pulvérisée  (selon  le  procédé  de  M.  Arloing),  peut  être 
soumise  à  Taction  de  la  vapeur  fluente,  à  lOO*,  pendant  six  heures,  sans 
que  les  spores  y  soient  détruites.  La  virulence  du  produit  est  diminué, 
mais  elle  jn-rsiste'. 

Nous  soninios  loin,  on  le  voit,  de  l'aphorisme  émis,  dans  leur  travail 
de  1881,  par  MM.  Koch,  Gaffky  et  LôfQer,  à  savoir  «  que  toute  spore 
est  détruite  au  bout  de  13  minutes  de  séjour  dans  le  courant  de  vapeur 
à  100°  ». 

La  stérilisation  par  la  vapeur  d'eau  sous  pression,  à  température 
au-dessus  de  100<*,  l'emporte  donc  singulièrement,  ea  efficacité  et  en 
rapidité,  sur  l'action  de  la  vapeur  d'eau  &  la  pression  normale  à  100^. 
«  L'appareil  de  M.  Koch,  dit  M.  Hueppe,  donnant  de  la  vapeur  à  100° 
en  mouvement  n*est  pas  le  meilleur  appareil  de  stérilisation  et  de 
désinfection;  il  est  simplement  le  meilleur  appareil  pour  l'emploi  delà 
chaleur  ne  dépassant  pas  100°...  La  marmite  de  Papin  qui  fournit  de  la 
vapeur  sous  pression  est  le  meilleur  appareil  de  stérilisation  pour 
toutes  les  substances  qui  supportent  plus  de  400°.  On  peut,  dès  main- 
tenant, considérer  la  marmite  de  Papin  comme  l'appareil  de  stérilisa- 
lion  de  l'avenir  et  qui  est  destiné  à  bref  délai  à  prendre  dans  les  labo- 
ratoires la  place  qu'occupe  encore  en  Allemagne  le  poêle  à  vapeur  fluente 
de  Koch*.  » 

La  question,  résolue  pour  la  stérilisation  envisagée  au  point  de  \iie 
des  opérations  de  laboratoire,  devient  plus  délicate  et  plus  complexe 
quand  il  s'agit  de  disinfection  pratique^  c'est-à-dire  de  la  destruction, 
jtar  la  chaleur,  des  germes  renfermés  dans  les  objets  de  literie,  les 
linges  et  vêtements  d'un  malade,  les  chiffons  tassés,  les  cargaisons  des 
navires,  etc.  Ce  sont,  pour  la  plupart,  des  objets  volumineux,  poreux, 
ofTraiit  à  la  pénétration  de  la  chaleur  des  résistances  qu'il  importe 
d'étudier.  Ce  sont  aussi  des  objets  le  plus  souvent  exposés  à  se  dété- 
riorer par  la  chaleur,  et  il  faut  rechercher  les  procédés  qui  altèrent  le 
juoins  la' solidité,  la  texture,  la  couleur,  etc.,  des  substances  à  désin- 
fecter. Le  temps  nécessaire  à  la  désinfection  est  aussi  un  élément  im- 
portant à  envisager,  surtout  lors  des  épidémies,  où,  avec  un  matériel  et 


i.  Max  Gkuuer,  Veber  die  Wiederstandsfùhigkeil  der  Sporen  von  BaciUus 
i^ufjtilis  ijegen  Wasserdampf  von  100°  [Centralbl.  f,  BakterioL  1888.  Bd.  III, 
p.  57G  . 

2.  Kitt,  Veber  Abwhwachung  des  Rauschbrandvirus  durch  strômânde 
Wasserdtimpfe  {ibld.,  p.  373). 

3.  HiiKPPB,  Die  Melhoden  der  Baklerien-Forschung,  3«  ëdit.,  Wicsbaden,  1889, 
pp.  m  et  178. 
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un  personnel  forcément  limités,  on  a  à  opérer  sur  une  grande  quantité 
d'objets.  Le  prix  de  revient  des  appareils  Jeur  maniement  plus  ou  moins 
facile,  les  dangers  d'explosion,  la  dépense  de  combustible  qu'ils  néces- 
sitent sont  aussi  des  facteurs  qui  interviennent.  Notre  but  ne  saurait 
être  ici  d'enlrer  dans  les  détails  de  cet  important  chapitre  d'hygiène, 
d'ordre  tout  spécial  et  technique;  nous  nous  proposons  simplement 
d'appeler  l'attention  sur  les  principales  données  acquises  dès  à  présent. 

Nous  avons  vu  plus  haut  combien  est  grande  la  résistance  des  spores 
à  la  chaleur  sèche  et  combien  par  conséquent  est  faible  l'action  désin- 
fectante, même  très  prolongée,  de  l'air  chaud.  Les  détails  dans  lesquels 
nous  sommes  entré  établissent  que  les  étuves  sèches  à  désinfection  sont 
absolument  à  rejeter;  leur  étude  n'offre  plus  qu'un  intérêt  historique*. 

Le  vrai  moyen  pratique  et  efficace  de  désinfection  par  la  chaleur 
repose  sur  l'emploi  de  la  vapeur  d'eau.  Deux  méthodes  surtout  se  dis- 
putent encore  la  première  place  :  l'emploi  de  la  vapeur  d'eau  saturée, 
sous  pression,  au-dessus  de  100<»,  et  celui  du  courant  continu  de  vapeur 
d'eau  saturée  à  la  pression  normale*. 

La  méthode  de  la  désinfection  par  la  vapeur  sous  pression  n'est 
autre  chose  qu'une  application  des  principes  de  la  stérilisation  par  la 
marmite  de  Papin,  et  l'expérience  n'a  pas  tardé  à  établir,  dans  ces 
nouvelles  conditions,  l'efficacité  et  l'incontestable  supériorité  de  cette 
méthode. 

Il  existe  actuellement  un  certain  nombre  d'appareils  h  désinfection 
par  la  vapeur  d'eau  sous  pression  (appareils  de  Washington-Lyon  (de 
(ieneste  et  Herscher,  de  Schimmel,  de  Budenberg,  de  van  Overbeck  de 
Meyer,  etc.). 

Le  type  jusqu'à  présent  le  meilleur  et  le  mieux  combiné  de  ces 
appareils  est  celui  de  MM.  Geneste  et  Herscher.  La  vapeur  sous  pression 
y  agit  directement  sur  les  objets  à  désinfecter.  L'appareil  peut  utiliser 
un  générateur  quelconque  de  vapeur.  Il  consiste  en  un  grand  cylindre 
de  tôle  de  fer,  horizontal,  garni  d'une  enveloppe  extérieure  isolante  en 
bois.  Le  cylindre  formant  le  corps  de  l'étuve  est  fermé  à  ses  deux 
extrémités  par  des  portes  circulaires  en  tôle,  à  fermeture  hermétique, 
qui  servent,  Tune,  à  Tintroduction,  l'autre,  à  la  sortie  des  objets  à  désin- 
fecter. Ces  objets  sont  placés  sur  un  chariot  roulant  et  disposés  de  façon 
à  ne  pas  toucher  les  parois  de  l'étuve.  Un  conduit  d'arrivée  amène  la 
vapeur  du  générateur  dans  l'intérieur  de  l'étuve,  un  peu  au-dessus  de 


1.  Ceux  qui,  désormais  par  simple  curiosité,  s'intéressent  à  la  description 
do  ces  divers  appareils,  la  trouveront  très  complète  dans  le  savant  traité  de 
M.  Vallin,  sur  la  Désinfection  et  les  ffésinfectants.  Paris,  1883,  pp.  435-46Î. 

2.  Consulter  pour  les  divers  appareils  à  désinfection  par  la  chaleur  hujnide  : 
A.  Richard,  La  pratique  de  la  désinfection,  rapport  lu  au  Congrès  internat, 
d'hygiène  de  Vienne,  1887,  cahier  n»  XVI,  pp.  1-22.  —  LOfflkr,  Ueber  Praxis  der 
Désinfection  (Ibid.  pp.  23-52).  —  Dobroslavin,  Veber  die  praktischen  Methoden 
der  Desinfection  [Ibid,  pp.  53-82). 
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Taxe  du  cylindre.  La  vapeur  s'échappe  par  un  tuyau  en  cuivre  rouge, 
percé  de  trous  et  garni  d'un  écran  dans  toute  sa  longueur.  A  l'intérieur 
du  corps  cylindrique  deux  batteries  chauffantes  complémentaires  sont 
disposées,  Tune  accolée  au  plafond  de  l'étuve,  l'autre  à  la  partie  infé- 
rieure sous  la  voie  du  chariot.  Ces  batteries  consistent  en  tuyaux, 
reliés  au  générateur  de  vapeur  par  un  conduit  spécial.  La  batterie  supé- 
rieure est  doublée  d'un  écran  qui  garantit  les  objets  à  épurer  contre 
les  gouttes  d'eau  de  condensation  qui  pourraient  tomber  du  haut.  Ces 
batteries  servent  à  chauffer  l'intérieur  de  l'étuve  et  son  enveloppe,  pour 
éviter  la  condensation  de  la  vapeur  introduite  dans  l'étuve  sur  les 
parois  du  cylindre.  Les  deux  conduits  distincts  d'arrivée  de  la  vapeur, 
débouchant,  l'un  directement  dans  Tétuve,  et  l'autre  dans  les  batteries 
chauffantes,  sont  munis  chacun  d'un  robinet  de  réglage,  d'une  soupape 
de  sûreté  et  d'un  manomètre.  Un  tuyau  de  dégagement,  à  robinet,  fiBkîl 
communiquer  le  bas  de  l'étuve  avec  l'extérieur. 

Voici  la  manœuvre  de  l'appareil.  Les  batteries  chauffantes  ayant  été 
préalablement  portées  à  une  température  de  135*  à  i40<»,  on  introduit  le 
chariot  chargé,  on  ferme  la  porte  d'entrée  et  on  donne  accès  à  la  vapeur 
dans  l'enceinte  de  l'étuve.  Eu  même  temps,  on  ouvre  le  robinet  de 
dégagement,  et  on  le  maintient  ouvert  jusqu'à  ce  que,  par  l'aspect  du 
jet  de  sortie,  on  reconnaisse  que  l'air  qui  était  en  liberté  dans  l'étuve 
a  été  expulsé.  On  ferme  le  robinet  et  on  règle  l'admission  de  la  vapeur 
pour  la  pression  correspondant  à  la  température  que  l'on  veut  faire 
régner  dans  l'étuve  (H0<>  à  445®).  Après  5  minutes,  on  rouvre  le  robinet 
de  dégagement  et  l'on  ferme  le  robinet  d'admission  de  la  vapeur  directe, 
de  façon  à  produire  un  arrêt  d'une  minute  environ.  La  dépression  qui 
en  résulte  facilite  le  dégagement  de  l'air  emprisonné  dans  les  mailles 
des  tissus,  matelas,  etc.  On  rétablit  ensuite  l'arrivée  de  la  vapeur,  on 
referme  le  robinet  de  dégagement  et  l'on  maintient  l'exposition  des 
objets  au  contact  de  la  vapeur  durant  environ  un  quart  d'heure  en 
tout.  On  arrête  alors  l'admission  de  la  vapeur  directe,  tout  en  conti- 
nuant l'admission  dans  les  batteries  chauffantes,  et  le  séchage  des  objets 
s'effectue  dans  l'étuve  même,  en  entre-bdillant  la  porte  de  sortie. 

M.  Grancher,  avec  la  collaboration  de  M.Gariel,afait,àraide  de  l'étuve 
de  MM.  Geneste  et  Herscher,  des  expériences  qui  mettent  bien  en  évidence 
l'efficacité  du  procédé  de  désinfection  parla  vapeur  sous  pression.  Un  ma- 
telas, au  milieu  duquel  on  avait  introduit  des  cultures  de  divers  microbes 
et  un  thermomètre  à  maxima,  est  soumis  pendant  45  minutes  à  l'action  de 
la  vapeur  à  445®  (c'est-à-dire  à  la  pression  de  0^^\T6),  suivant  le  mode  de 
procéder  qui  vient  d'être  décrit.  Au  bout  de  ces  45  minutes,  le  matelas 
est  tiré  au  dehors,  le  thermomètre  à  maxima  marquait  445®;  les 
cultures  sporulées  de  charbon,  celles  du  tyrothrix  scaber,  de  Duciaux, 
les  cultures  sporulées  du  hacillus  5u6fi7ts,  placées  au  centre  du  matelas, 
avaient  toutes  été  tuées.  Des  essais  analogues,  faits  aux  températures 
de  406®  et  de  408®,  donnèrent  les  mêmes  résultats.  Us  montrent  bien  à 
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la  fois  la  rapidité  de  pénétration  de  la  chaleur  à  Tintérieur  du  matelas 
et  TefTet  stérilisant  de  la  vapeur  d'eau  saturée  sous  pression  ^ 

Les  expériences  de  M.  Grancher  ont  été  reprises  à  Lyon  par  une 
commission  spéciale,  dont  M.  Vinay  fut  le  rapporteur.  Les  essais  por- 
tèrent sur  divers  virus,  celui  du  charbon  symptomatique  du  bœuf,  con- 
servé à  Tétat  sec,  celui  de  la  septicémie  gangreneuse  de  Thomme  con- 
servé dans  le  même  état,  celui  du  charbon  en  culture  dans  du  bouillon 
âTétat  de  mycélium  et  à  Tétat  de  spores,  etc.  Ces  vims  et  ces  cultures, 
introduits  à  l'intérieur  d'un  matelas,  furent  soumis,  pendant  lo  minutes, 
à  l'action  de  la  vapeur  sous  pression,  à  110^.  La  température  marquée 
à  la  fin  de  l'expérience  par  un  thermomètre  à  maxima  placé  à  Tinté- 
rieur  du  matelas  indiquait  108^.  Tous  les  virus  étaient  tués  sauf  celui 
du  charbon  symptomatique,  dont  la  résistance  est  d'ailleurs  bien  con- 
nue. Une  autre  expérience  faite  à  la  température  de  115®,  pendant 
20  minutes,  détruisit  également  le  virus  du  charbon  symptomatique,  à 
l'état  sec  ou  frais. 

La  commission  lyonnaise  constata,  en  outre,  que  les  diverses  étoffes 
de  lin,  de  coton,  de  laine  exposées  à  des  épreuves  répétées  de  désin- 
fection ne  subissaient  aucune  modification  appréciable  dans  leur  tex- 
ture, leur  solidité  ni  même  leur  coloration.  Le  seul  inconvénient  sé- 
rieux est  l'imprégnation  du  linge  par  des  taches  indélébiles,  lorsqu'il 
est  souillé  de  matières  albumineuses  colorées,  comme  le  sang,  le  pus, 
les  matières  fécales,  et  soumis  à  la  vapeur  au-dessus  de  100®.  Mais  il 
est  facile  de  remédier  à  cet  inconvénient  en  plongeant  le  linge  maculé, 
avant  de  le  mettre  dans  l'étuve,  dans  une  solution  de  permanganate  de 
potasse  qui  se  réduit  facilement  en  présence  des  matières  organiques 
et  décolore  rapidement  les  taches,  sans  altérer  le  tissu  *. 

M.  Nocard  place  dans  l'épaisseur  d'un  matelas  des  tubes  à  essais 
contenant  de  la  poudre  de  charbon  symptomatique,  des  cultures  de 
vibrion  septique,  des  cultures  sporulées  dubacillus  anthracis  renfermées 
en  tube  scellé;  le  matelas  est  maintenu  pendant  15  minutes  dans  l'étuve 
de  Geneste  et  Herscher,  àla  température  de  115®.  Au  bout  de  ce  séjour, 
tous  les  micro-organismes  avaient  perdu  leur  virulence  et  leur  végé- 
Ubiiité^ 

M.  A.-F.  Martin  a  fait  des  expériences  analogues  sur  les  balles  de 
chiffons,  si  riches  en  spores  de  toute  sorte  et  si  difficiles  à  désinfecter. 
Il  a  démontré  qu'il  suffit  de  décercler  les  balles  et  d'écarter  les  chiffons, 
en  tranches  de  10  à  12  centimètres,  pour  que  les  balles  de  chiffons  mises 
à  l'étuve  de  Geneste  et  Herscher,  pendant  20  et  25  minutes  à  la  tempé- 

1.  Grancher,  Expériences  physiol.  sur  la  résistance  des  microbes  à  la  cha- 
leur des  étuves  (Revue  d'hyg.y  1886,  pp.  182-189). 

2.  C.  ViKAT,  De  la  valeur  pratique  des  étuves  à  désinfection  (Lyon  médical, 
1886,  t.  53,  pp.  545-560). 

3.  NocARu,  cité  par  0.  du  Mbnil,  la  Désinfection  par  la  vapeur  sous  pression 
et  les  étuves  locomobiks  (Annales  dhyg,  publ,  et  de  méd,  légale,  1888,  p.  495). 
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rature  de  HO*  soient  désinfectées  dans  toutes  les  parties  sans  exception 
et  sans  détérioration  sensible  des  divers  tissus  contenus  dans  ces  balles*. 

MM.Salomonsen  et  Levison  (de  Copenhague)  ontfait  un  grand  nombre 
d'expériences,  dont  il  a  déjà  été  fait  mention,  sur  des  appareils  à 
désinfection  appartenant  à  des  systèmes  divers  :  un  appareil  à  désin- 
fection à  air  chaud,  deux  à  air  chaud  et  vapeur  d*eau  mélangés,  un 
quatrième  à  courant  de  vapeur  à  100*  et  enfin  l'étuve  à  désinfection 
par  la  vapeur  sous  pression  de  Geneste  et  Herscher.  Nous  ne  pouvons 
donner  ici  que  les  conclusions  essentielles  de  ce  mémoire,  riche  en 
documents  instructifs.  Les  appareils  à  désinfection  à  air  chaud  et  ceux 
à  mélange  d*air  chaud  et  de  vapeur  se  montrèrent  absolument  insuf- 
fisants. Les  appareils  à  vapeur  fluente  et  celui  à  vapeur  sous  pression 
donnèrent  seuls  des  résultats  satisfaisants,  mais  avec  une  supériorité 
incontestable  de  Tappareil  à  vapeur  sous  pression. 

«  Cet  appareil  jouit  d*un  pouvoir  désinfectant  bien  plus  rapide  et 
plus  puissant  que  les  appareils  à  courant  de  vapeur  à  lOO*.  Ces  derniers 
nécessitent  trois  fois  plus  de  temps  pour  désinfecter  des  objets  de 
literie  que  le  désinfecteur  Geneste-Herscher;  d'autre  part,  la  terre  de 
jardin,  soumise  pendant  une  heure  au  séjour  dans  Tétuve  à  vapeur 
courante  conservait  encore  des  germes  vivants  et  susceptibles  de  végé- 
tation, tandis  que  ces  mêmes  germes  étaient  sûrement  tués,  au  sein 
des  objets  les  plus  volumineux  et  poreux,  après  un  séjour  de  20  minutes 
dans  Tétuve  à  vapeur  sous  la  pression  à  i40«-H,")«  \  >» 

Néanmoins  en  Allemagne,  la  désinfection  par  le  courant  de  vapeur 
saturée  à  i00«  est  préconisée,  de  préférence  aux  autres  procédés,  par  un 
grand  nombre  de  bactériologistes  et  d'hygiénistes,  et  Ton  y  utilise  divers 
appareils  (celui  de  Henneberg,  de  Flûgge,  etc.)  qui  tous  sont  construits 
sur  le  principe  du  stérilisateur  à  vapeur  fiuente  de  M.  Koch.  Un  courant 
de  vapeur  à  100®,  sous  pression,  traverse  l'étuve  et  agit  directement 
sur  les  objets  à  désinfecter. 

M.  E.  V.  Esmarch  a  fait  une  série  d'expériences  sur  la  valeur  pratique 
de  cette  méthode,  au  point  de  vue  de  la  désinfection  d'objets  volumi- 
neux; il  a  utilisé  dans  ce  but  l'appareil  de  Henneberg.  Des  matelas,  des 
coussins  de  crin,  des  couvertures  pliées  en  plusieurs  doubles  ou  en- 
roulées, des  rouleaux  d'étoffe,  des  vêtements,  des  paquets  de  brochures, 
des  lettres,  sont  placés  dans  la  chambre  de  l'étuve;  au  centre  de  ces 
objets,  sont  mis  :  un  thermomètre  à  maxima,  un  thermomètre  à  con- 
tact électrique,  réglé  à  100°,  qui,  par  le  jeu  d'une  sonnerie,  indique 
exactement  le  moment  où  la  température  de  100*  s'établjt  au  milieu  de 
l'objet*,  et  enfin  des  spores  de  charbon  desséchées  sur  des  fils  de  soie  et  des 

1.  A.  F.  Martin  {Revue  d'hygiène,  1887,  p.  806). 

2.  C.  Salomonsrn  et  F.  Levison,  Versuche  mit  versch'tedenen  Désinfections- 
Apparaten  (Zeilschr.  f.  Hygiène,  1888,  Bd.  IV,  pp.  94-143). 

3.  Ces  thormomtHrcs  à  contact  électrique  avaient  été  déjà  utilises,  pour  des 
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échantillons  de  terre  de  jardin  enveloppés  dans  du  papier.  î.a  tempé- 
rature de  la  vapeur  circulant  dans  l'enceinte  est  marquée  par  un  ther- 
momètre occupant  le  couvercle  de  l'appareil.  Dans  les  expériences  ainsi 
disposées,  on  constata  que  la  température  de  lOO**  pAiètre  assez  rapide- 
ment (15  à  20  minutes)  au  centre  d'objets  peu  tassés,  tels  que  des  vête- 
ments, des  coussins,  etc.,  mais  qu'elle  met  près  de  2  heures  à  arriver  à 
l'intérieur  de  masses  fortement  serrées,  des  étolTes  fortement  enroulées 
sur  elles-mêmes  avec  un  grand  nombre  de  tours,  des  paquets  de  bro- 
chures, etc.  Les  spores  du  charbon  furent  tuées  après  une  exposition  de 
2  minutes  à  la  chaleur  humide  à  100°;  mais  la  même  température,  subie 
pendant  80  minutes,  ne  détruisait  pas  encore  toutes  les  spores  conte- 
nues dans  la  terre  de  jardin.  Il  est  vrai  que  le  développement  de  ces 
spores,  dans  les  cultures  sur  gélatine,  se  manifeste  d'une  façon  très  tar- 
dive, les  colonies  ne  commençant  à  devenir  visibles  qu'au  bout  de  8  à 
14  jours.  C'est  sans  doute  pour  n'avoir  pas  prolongé  l'observation  des 
plaques  pendant  un  aussi  long  espace  de  temps  que  MM.  Koch,  (laiTky 
et  Lôffler  pensaient  avoir  stérilisé  sûrement  la  terre  de  jardin  au  bout 
d'un  séjour  de  15  minutes  seulement  dans  le  courant  de  vapeur  à  lOO*. 

Les  objets  soumis  pendant  2  à  3  heures  à  Taction  de  la  vapeur  en 
mouvement  à  100<>  n'étaient  pus  sensiblement  détériorés;  certaines  cou- 
leurs étaient  fanées;  les  papiers  étaient  un  peu  jumis  et  perdaient  de 
leur  lustre;  les  objets  en  cuir  et  les  fourrures  devenaient  cassants  et 
absolument  hors  d'usage. 

Malgré  l'impuissance  d'un  séjour  de  près  de  2  heures  dans  l'ap- 
pareil pour  la  destruction  des  spores  de  la  terre  de  jardin,  M.  Esmarch 
estime  cependant  que  l'appareil  de  Henneberg,  ainsi  que  ceux  qui 
sont  construits  d'après  le  même  principe,  sont,  en  pratique,  suffisants 
pour  la  destruction  des  microbes  pathogènes  que  caractérise  tous  une 
moindre  résistance  à  la  chaleur.  Pour  les  objets  peu  volumineux  et  peu 
tassés,  un  séjour  à  l'étuve  de  1  heure  est  suffisant;  pour  les  objets  vo- 
lumineux et  fortement  tassés,  ce  séjour  doit  se  prolonger  pendant 
2  heures  à  2  heures  et  demie  *.  Nous  avons  vu  plus  haut  que  MM.  Salo- 
monsen  et  Levison  sont  arrivés  à  des  résultats  semblables,  dans  leurs 
expériences  failes  avec  un  appareil  (celui  de  Reck),  à  fonctionnement 
analogue,  c'est-à-dire  à  courant  de  vapeur  saturée  à  la  pression  ambiante  *. 

Les  appareils  à  désinfecter  qui  utilisent  un  mélange  d'air  chaud  et 
de  vapeur  d'eau  donnent  de  mauvais  résultats.  Les  mésaventures  aux- 
quelles sont  exposés  ceux  qui,  dans  l'emploi  de  l'autoclave,  négligent 
d'expulser  préalablement  l'air  contenu  dans  l'appareil,  en  donnent  une 
preuve  frappante.  Dans  leurs  expériences  faites  avec  des  appareils  à 

recherches  analogues,  par  M.  Max  Wolff,  Veber  die  Desinfection  durch  Tem» 
peraturerkohung,  {Virchow's  Arch.  Bd.  102,  1885,  pp.  81-148). 

1.  E.  EsMARCu,  Der  Henneberg' sche  Désinfecter  {Zeitschrift  fUr  Hyg.,  1887, 
Bd.  II,  p.  342-368). 
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désinfection  à  mélange  d'air  chaud  et  de  vapeur  d'eau  (système  de 
Harasing  et  Leth),  MM.  Salomonsen  et  Levison  ont  constaté  des  diffé- 
rences très  grandes  dans  la  répartition  de  la  chaleur  à  Tintérieur  de 
rétuvo  et  une  lenteur  notable  dans  la  propagation  de  la  chaleur  à 
l'intérieur  des  masses  poreuses  soumises  à  la  désinfection  ;  même  après 
un  séjour  de  deux  à  trois  heures  chauffées  à  Tétuve  ài20«-150^,les  spores 
non  seulement  de  la  terre  de  jardin,  mais  du  bacille  du  foin  et  du  charbon 
n'étaient  pas  régulièrement  tuées.  Les  tissus  soumis  h  la  désinfection 
n'étaient  pas  sensiblement  altérés  :  en  somme,  mode  de  désinfection 
tout  à  fait  défectueux  '. 

M.  Max  Gruber  a  fait  des  essais  analogues  avec  un  appareil  à  désin- 
fecter à  mélange  d'air  chaud  et  de  vapeur  d'eau  (l'appareil  ancien  de 
Thursfield).  Il  obtint  également  de  mauvais  résultats.  Ainsi,  une  cou- 
verture de  laine  pliée  et  un  matelas  de  crin  ont  été  renfermés  pendant 
quatre  heures  consécutives  dans  une  étuve  à  air  chaud  d'une  capacité 
de  800  litres,  où  l'on  injecta  toute  la  vapeur  produite  par  l'ébuUition  de 
50  litres  d'eau;  la  température  du  mélange  d'air  et  de  vapeur  dans 
l'étude  se  maintenait  entre  H0«  et  160«;  au  bout  de  quatre  heures, 
la  température  n'avait  pas  encore  atteint  100*  à  l'intérieur  du  matelas 
ni  même  de  la  couverture.  «  Ni  au  point  de  vue  de  la  destruction  des 
micro-organismes,  ni  au  point  de  vue  de  la  rapidité  de  la  pénétration  de 
la  chaleur  à  l'intérieur  des  objets  à  désinfecter,  le  mélange  d'air  et  de 
vapeur  d'eau  ne  présente  de  supériorité  sur  l'air  sec  chaud  •.  » 

On  a  proposé  de  divers  côtés,  dans  ces  derniers  temps,  l'emploi  pour 
la  pratique  de  la  désinfection,  de  vapeur  d'eau  à  la  pression  normale 
mais  dont  la  température  est  élevée  au-dessus  de  100*».  C'est  ce  qu'on 
appelle  la  vapeur  surchauffée  ou  vapeur  sèche,  La  vapeur  qui  s'échappe, 
à  la  pression  normale,  d'une  chaudière,  traverse,  avant  d'arriver  à  la 
chambre  de  désinfection,  ou  dans  cette  chambre  même,  des  surfaces  mé- 
talliques fortement  échauffées  qui  en  élèvent  la  température.  On  peut 
aisément  ainsi  obtenir  de  la  vapeur,  sous  pression,  à  la  température  de 
H0<»  à  i50<».Les  essais  de  désinfection  pratiqués  par  cette  méthode  n'ont 
guère  donné  que  des  résultats  peu  satisfaisants  '.  M.  E.  v.  Esmarch  a 
publié  récemment  d'intéressantes  expériences,  qui  mettent  bien  en 
évidence  le  faible  pouvoir  désinfectant  de  la  vapeur  sèche. 

L'appareil  dont  se  sert  M.  Esmarch  est  fort  simple.  Un  ballon  de 
trois  litres  rempli  d'eau  est  mis  en  ébullition  par  un  brûleur  de  Bun- 

1.  Salomonsen  et  Lbvison,  loc,  cit.,  pp.  101-113. 

2.  Max  Gruber,  ErklCtrung  der  Deainfectionskraft  des  Wasserdampfes  {Cen- 
traibl.  f,  Bakteriol.  1888,  Bel.  III,  p.  634). 

3.  La  vapeur  non  saturée,  «ècAe,  se  refroidit,  il  est  vrai,  au  contact  des 
objets  froids  et  leur  cède  ainsi  une  certaine  quantité  de  chaleur;  mais  cette  quan- 
tité est  petite  en  comparaison  de  la  chaleur  latente,  puisque  la  chaleur  spéci- 
fique de  la  vapeur  d*eau,  sous  pression  constante,  n'est  que  de  0,4105  (elle  est 
encore  double  de  la  chaleur  spécifique  de  Tair,  qui  est  0,2375). 
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sen.  La  vapeur  s*échappe  dans  un  tube  de  verre  coudé  qui  la  conduit 
dans  un  tube  de  fer  entouré  de  brûleurs.  Le  tube  de  fer  se  raccorde 
avec  un  second  tube  en  verre,  court,  fermé  par  un  bouchon  percé  de 
deux  trous.  Dans  l'un  des  trous  s'engage  un  tube  en  ven^e  plus  mince, 
dont  l'extrémité  extérieure  est  effilée,  pour  empêcher  la  rentrée  d'air! 
c'est  pai*  là  que  s'échappe  la  vapeur.  Dans  le  second  trou  du  bouchon 
passe  la  tige  d'un  thermomètre,  dont  le  réservoir  est  engagé  à  environ 
iO  centimètres  dans  l'intérieur  du  gros  tube  en  ven^;  il  donne  l'indi' 
cation  de  la  température  de  la  vapeur.  Autour  de  la  boule  même  du 
thermomètre  est  assujettie  une  petite  corbeille  en  platine  où  l'on  place 
les  échantillons  des  microbes  sur  lesquels  portent  les  essais  (spoi^es 
desséchées  du  boeillus  anthracis  et  terre  de  jardin  pulvérisée  et  enve- 
loppée dans  du  papier  à  filtre).  Les  expériences  ont  été  faites  avec  de  la 
vapeur  sèche  de  température  variable,  de  lOi*'  à  i60<>;  elles  donnèrent 
les  curieux  résultats  suivants  : 

Dans  un  courant  de  vapeur  surchauffée  à  110»,  les  spores  de  la  bac- 
téridie  charbonneuse  sont  tuées  au  bout  de  vingt  minutes  ;  avec  de  la 
vapeur  à  i20<>  il  faut  trente  minutes;  avec  un  courant  de  vapeur  à  150^, 
dix  minutes  suffisent.  L'expérience  de  contrôle,  faite  avec  un  courant  de 
vapeur  sa^uré6,  à  100<^,  détruisit  les  mêmes  spores  au  bout  de  cinq  et  au 
pluft  de  dix  minutes.  Les  expériences  faites  avec  la  terre  de  jardin  don- 
nèrent des  résultats  analogues,  en  ce  sens  que  la  vapeur  surchauffée 
stérilisait  beaucoup  moins  vite  que  la  vapeur  saturée  à  100°.  Ce  n'est  qu'à 
partir  de  la  température  de  150^  à  200»  que  la  vapeur  surchauffée  com- 
mence à  acquérir  de  nouveau  un  pouvoir  stérilisant  efficace  ;  «  mais, 
fait  remarquer  M.  Esmarch,  à.  cette  température,  l'air  sec  lui-même  en 
ferait  autant». 

Si  l'on  vient,  accidentellement  ou  intentionnellement,  à  mouiller  les 
spores  dans  leur  corbeille,  elles  sont  rapidement  tuées  par  la  vapeur 
surchauffée,  aussi  rapidement  que  par  la  vapeur  saturée  à  100». 

De  la  terre  de  jardin  exposée  pendant  deux  à  trois  heures  à  un  cou- 
rant de  vapeur  sèche  de  135»  à  140»,  ne  fut  pas  complètement  stérilisée 
(il  est  vrai  que  cette  même  terre  n'est  pas  stérilisée  davantage  par  un 
séjour  de  plusieurs  heures  dans  la  vapeur  d'eau  saturée,  à  100»,  tandis 
qu'elle  l'est  sûrement,  au  bout  de  dix  à  quinze  minutes,  par  la  vapeur 
d'eau  saturée,  sous  pression,  à  120»). 

En  résumé,  d'après  M.  Esmarch,  «  la  vapeur  surchauffée  (à  la  pres- 
sion normale)  se  comporte,  dans  une  certaine  mesure,  comme  l'air  sec 
à  la  même  température  ;  son  pouvoir  stérilisant  ne  commence  à  se  ma- 
nifester d'une  manière  efflcace  qu'au-dessus  de  140»  à  150»  »'. 

Dans  un  court  travail  ultérieur,  M,  Esmarch  montra,  d'une  façon  élé- 
gante, le  peu  d'efficacité,  au  point  de  vue  de  la  désinfection  de  masses 

i.  E.  V.  Esmarch,  i>ie  desinficirende  Wirkung  des  atrômenden  Uberhitzen 
Dampfes  (ZeilschHft,  f,  Hyg,  1888,  Bd.  IV,  p.  197). 
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volumineuses  et  poreuses,  quo  possède  la  vapeur  surchuufTée.  Il  fait 
pénétrer  dans  une  étuve  de  la  vapeur  d*eau  sous  pression,  surchauffée 
à  une  température  de  120°  à  140®.  On  place  dans  Tétuve  des  couvertures 
de  flanelle  enroulées  les  unes  sur  les  autres.  Le  centre  du  paquet  con- 
tient un  thermomètre  à  contact  électrique,  donnant  le  signal  au  moment 
où  il  atteint  100«,  et  des  spores  de  charbon  ;  à  Textérieur  du  paquet, 
baigné  directement  par  le  courant  de  vapeur  surchauffée,  se  trouve  égale- 
ment un  thermomètre  à  signal  à  iOO®,  des  spores  du  charbon,  et  «le plus, 
un  thermomètre  à  maxima.  On  arrête  l'arrivée  de  la  vapeur  dès  que  le 
thermomètre  à  signal  du  centre  du  paquet  fait  marcher  la  sonnerie,  et 
Ton  constate  que  les  spores  du  centre  sont  tuées,  tandis  que  celles  de 
la  périphérie  du  paquet  ne  le  sont  pas.  On  remarque  d'ailleurs,  en  défai- 
sant le  paquet,  que  la  flanelle  au  centre  est  humide,  tandis  qu'elle  est 
sèche  à  la  surface.  Or,  comme  le  prouvaient  les  indications  comparées 
des  deux  thermomètres  à  signal  et  celles  du  thermomètre  à  maxima, 
les  spores  de  la  surface  du  paquet  ont  été  beaucoup  plus  longtemps 
exposées  à  une  température  beaucoup  plus  élevée  que  celle  du  centre. 
Mais,  par  sou  passage  à  travers  les  pores  des  couches  de  flanelle,  la 
vapeur  surchautfée  s'est  refroidie  et  condensée  de  proche  en  proche,  de 
sorte  qu'au  centre  s'est  établie  une  température  de  100®  seulement,  il 
est  vrai,  mais  cette  température  était  celle  d'une  vapeur  saturée.  Ces 
expériences,  faites  à  grande  échelle  sur  des  objets  volumineux  et  po- 
reux, vont  par  conséquent  dans  le  même  sens  que  les  précédentes*. 

M.  Gruber  a  publié  des  expériences  qui  semblent  en  contradiction 
avec  les  résultats  obtenus  par  M.  Ësmarch;  la  contradiction  n'est  d'ail- 
leurs qu'apparente.  Voici  le  dispositif  de  ses  expériences. 

Un  pyromètre  électrique  à  signal,  dont  l'alliage  fusible  est  dosé 
pour  fondre  à  la  température  de  100°,  forme  le  noyau  central  autour 
duquel  on  enroule  soigneusement  du  coton,  de  manière  à  faire  un  petit 
paquet  d'environ  46  centimètres  de  diamètre.  Cette  pelote  est  intix)- 
duite  dans  une  chambre  de  verre  constituée  par  deux  grands  enton- 
noirs dont  les  bords  ont  été  rodés  l'un  contre  l'autre  et  sont  juxtapo- 
sés; le  joint  est  garni  d'une  bande  de  caoutchouc.  Le  paquet  repose  sur 
une  toile  métallique  de  manière  à  ne  pas  toucher  le  veire,  et  est  coiffé 
d'une  toile  cirée  pour  empêcher  qu'il  ne  soit  mouillé  par  les  goutte- 
lettes retombant  des  parois  de  l'entonnoir  supérieur. 

L'oriflce  des  entonnoirs  étant  relié  avec  la  tubulure  d'une  cornue 
pleine  d'eau  en  ébullilion,  et  l'orifice  de  l'autre  entonnoir  restant  ou- 
vert, le  ballot  se  trouve  ainsi  plongé  dans  un  courant  de  vapeur  d'eau 
pure  et  saturée,  à  la  pression  atmosphérique.  Dans  ces  conditions,  on 
constate  que  le  temps  nécessaire  pour  faire  partir  le  signal  du  pyro- 
mètre  est  de  6  à  10  minutes. 

1.  E.  v.  EsMARCH,  SachCrag  zu  dei'  Abhandiung  :  Die  desinficirendey  etc. 
i,Ibid.,  pp.  398-401). 
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En  modifiant  conver^ablement  son  dispositif,  M.  Gruber  a  répété 
rexpérience  avec  de  la  vapeur  d'eau  surchauffée  à  i30°  ou  160^,  à  la 
pression  atmosphérique.  Dans  ce  courant  de  vapeur  sèche,  le  signal  du 
pyromètre  part  également  au  bout  de  7  à  8  minutes. 

D*après  ces  chiffres  et  d'autres  semblables,  M.  Gruber  montre  que 
la  vapeur  d'eau  surchauffée  à  150»  ou  160<>  produit,  aussi  rapidement 
que  la  vapeur  d'eau  saturée  à  100®,  réchauffement  du  centre  du  paquet 
de  coton  à  100®.  Il  en  conclut  que  la  puissance  de  désinfection  doit 
être  égale.  Mais  les  expériences  qu'il  a  instituées  sont  simplement 
therniométriques,  sans  essais  bactériologiques,  et  par  conséquent  ne 
sont  pas  décisives. 

Pour  expliquer,  quant  au  pouvoir  de  pénétration  de  la  chaleur  dans 
les  objets  volumineux  et  poreux,  la  supériorité  de  la  vapeur  d'eau, 
comparativement  à  l'air  sec  de  même  température,  M.  Gruber  fait  re- 
marquer que  le  succès  ou  l'insuccès  tient  non  à  ce  que  la  vapeur  d'eau 
est  saturée,  mais  k  ce  qu'elle  est  pure  et  non  mélangée  d'air.  La  vapeur 
surchauffée  agirait  aussi  bien  que  la  vapeur  saturée,  même  un  peu  plus 
rapidement  ^ 

M.  Gruber  invoque  la  différence  des  densités  (la  densité  de  la  vapeur 
d'eau,  comparée  à  celle  de  l'air  à  la  même  température  et  à  la  mémo 
pression,  est  de  0,622).  L'air  renfermé  dans  les  pores  des  objets  à  dés- 
infecter serait  naturellement  expulsé  vers  le  bas  et  remplacé  par  la 
vapeur  moins  dense.  —  Cette  explication  par  la  seule  différence  des  den- 
sités ne  nous  parait  nullement  convaincante,  car  elle  ne  rend  pas 
compte  de  l'influence  exercée  par  de  faibles  proportions  d'air  mélangé 
à  la  vapeur,  ces  quantités  minimes  d'air  ne  modifiant  pas  notablement 
la  densité,  tandis  qu'elles  sont  très  nuisibles  à  la  condensation.  Quoi 
qu'il  en  soit,  les  constructeurs  ont  pu  se  dispenser  de  suivre  la  recom- 
mandation, faite  par  divers  auteurs,  de  disposer  les  appareils  de  désin- 
fection en  sorte  que  la  vapeur  arrive  de  haut  en  bas  et  par  nappes  éta- 
lées sur  les  objets  poreux,  afin  que  l'air  contenu  dans  les  pores  s'écoule 
régulièrement  vers  le  bas.  Un  artiQce  plus  simple  suffit  pour  faire  sortir 
l'air  des  corps  poreux  plongés  dans  la  vapeur,  c'est  d'interrompre  mo- 
mentanément l'injection  de  vapeur  et  de  déterminer  ainsi  une  dépres- 
sion :  l'air  se  dégage  par  sa  force  élastique.  Cette  manœuvre  est  indi- 
quée comme  devant  être  toujours  opérée  quand  on  se  sert  des 
étuves  de  MM.  Geneste  et  Herscher,  où  la  vapeur  est  saturée  sous 
pression. 

Nous  pensons  que  la  pénétration  plus  rapide  de  la  chaleur,  dans  les 
objets  poreux,  lorsque  Ton  fait  agir  la  vapeur  d'eau,  est  due  surtout  à 
des  phénomènes  successifs  de  condensation. 

M.  Sambuc,  professeur  de  physique  à  l'école  de  médecine  navale  de 


1.  Max  Qrvbkk^  Erklàrung  der  Desinfectionskraft  des  Wasserdampfes  [Cen- 
tralbl,  f,  Ba*ter.  18S8,  Bd.  111,  p.  36i). 
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Toulon,  dans  un  petit  mémoire  trop  peu  connu,  a  fort  bien  précisé  le 
rôle  de  la  vapeur  d'eau  dans  i'échauffement  des  masses  poreuses,  mau- 
vaises conductrices,  et  a  finement  analysé  le  mode  de  pénétration  rapide 
de  la  chaleur  à  l'intérieur  de  ces  masses.  «  Quand  la  chaleur,  dit-il, 
se  présente  à  la  surface  d'une  masse  de  laine  et  y  pénètre,  elle  y  intro- 
duit avec  elle  la  chaleur  qu'elle  détient,  sans  qu'il  soit  nécessaire  d'in- 
voquer la  condensation  à  travers  les  molécules  d'air  préexistant. 

«  Mais  les  molécules  de  vapeur,  qui  introduisent  elles-mêmes  leur 
chaleur  propre  dans  la  laine,  n'y  pourraient,  par  suite  de  la  gène 
opposée  à  leur  circulation,  s'y  mouvoir  qu'avec  une  lenteur  fort  éloignée 
des  résultats  fournis  par  l'expérience,  sans  l'intervention  d'un  autre 
phénomène  décisif:  la  laine  étant  à  une  température  inférieure  à  celle 
de  la  vapeur  qui  la  baigne,  celle-ci  se  refroidit  et  se  condense  en 
gouttelettes  liquides  dans  une  zone  d'une  certaine  épaisseur.  Le  vide 
relatif  de  la  vapeur  produit  dans  cette  zone  est  immédiatement  envahi 
par  une  nouvelle  quantité  de  vapeur  qui  pénètre  dans  une  deuxième 
zone  plus  intérieure  et  qui  ne  se  condense  que  là,  parce  que  celle-ci 
est  froide  encore,  tandis  que  la  première  zone  a  été  échauffée  par  la 
chaleur  de  vaporisation  dégagée  dans  la  condensation.  Nouveau  vide 
dans  la  deuxième  zone  où  la  vapeur  se  condense,  nouvel  appel  de 
vapeur  dans  une  troisième  zone,  nouvelle  condensation  sur  place,  et 
ainsi  de  suite.  Mais  chaque  condensation  dégageant  une  quantité  de 
chaleur  considérable,  et  la  vapeur  incessamment  fournie  apportant  sans 
cesse  de  nouvelle  chaleur,  les  zones  oîi  la  vapeur  s'est  condensée  se 
réchauffent  suffisamment  pour  que  rhumidité  se  vaporise,  la  nouvelle 
venue  cédant  les  calories  nécessaires  à  cette  transformation,  jusqu'au 
moment  où,  l'équilibre  de  température  étant  obtenu  dans  tout  l'épais- 
seur de  la  laine  et  dans  l'enceinte,  toute  la  vapeur  a  repris  l'état  gazeux. 
Il  se  passe  donc  une  série  de  condensations  de  proche  en  proche,  dont 
chacune  ouvre  à  la  vapeur  l'accès  d'une  couche  plus  profond^,  et  cela 
avec  la  rapidité  qui  caractérise  les  vides  successifs  opérés  conformément 
au  principe  de  la  paroi  froide,  de  Watt*.  » 

On  voit  donc  que  le  moyen  pratique  d'utilisation  de  la  chaleur, 
comme  agent  de  désinfection,  consiste  dans  l'emploi  de  la  vapeur  d'eau 
saturée,  soit  sous  pression,  au-dessus  de  100®,  soit  à  la  pression  nor- 
male, en  un  courant  à  iOO*.  Nous  disposons  dès  &  présent  des  éléments 
nécessaires  pour  discuter  les  avantages  et  les  inconvénients  respectifs 
de  ces  deux  modes  d'utilisation  de  la  vapeur. 

Les  appareils  employant  le  courant  de  vapeur  &  iOO<^  sont  d'un  prix 
moindre  que  les  appareils  sous  pression  ;  ils  ne  nécessitent  pas  de  chau- 
dière, de  fermetures  hermétiques  ni  des  parois  éprouvées;  ils  n'exposent 
pas  au  danger  des  explosions,  et  ne  sont  par  conséquent  astreints  à 

1.  Sambuc,  la  Désinfection  par  la  vapeur  {Revue  d* hygiène,  1885,  pp.  889- 
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aucun  règlement  ni  à  aucune  visite  de  police.  Leur  maniement  est  plus 
simple  et  ne  nécessite  pas  un  personnel  spécialement  exercé. 

Les  appareils  employant  la  vapeur  sous  pression  donnent  une  stéri- 
lisation plus  rapide  et  plus  certaine.  Un  séjour  de  quinze  à  vingt  minutes 
dans  la  vapeur  saturée  sous  pression  à  110^-ii5^,8uftlt  pour  la  stérili- 
sation d'objets  volumineux*  poreux  et  mauvais  conducteurs.  Au  bout  de 
ce  temps,  toutes  les  bactéries  et  toutes  les  spores  connues  sont  détruits, 
même  les  spores  si  résistantes  du  bacille  du  foin,  de  la  terre  et  de  la 
pomme  de  terre,  qu'un  séjour  de  deuœ  heures  dans  la  vapeur  courante  à 
100®  ne  tue  pas. 

Les  partisans  des  appareils  à  vapeur  à  la  pression  ambiante  font  remar- 
quer, avec  raison,  que  les  virus  et  les  microbes  pathogènes  actuellement 
connus  offrent  tous  une  résistance  à  la  chaleur  moins  grande  que  les 
micro-organismes  dont  il  vient  d'être  question,  et  que  la  plupart  sont 
déjà  détruits  par  la  chaleur  humide  à  des  températures  inférieures  à 
iOO®.  Les  spores  du  charbon  sont  sûrement  tuées  dans  la  vapeur  à  100<* 
au  bout  de  peu  de  minutes,  celles  du  bacille  de  la  tuberculose  en  quinze 
à  trente  minutes.  Seules  les  spores  de  la  bactérie  du  charbon  sympto- 
matique  exigent  une  désinfection  plus  longue.  Ils  en  concluent  que, 
pour  la  pratique,  l'action  de  la  vapeur  d'eau  k  100<»,  pendant  une  demi- 
heure,  peut  être  considérée  comme  suffisante  à  la  désinfection  ^ 

La  vapeur  d'eau  sous  pression,  à  IIOM 15®,  agissant  pendant  quinze 
ou  vingt  minutes,  détruit  tout  ce  qui  a  vie.  Elle  assure  une  désinfection 
radicale  et  certaine,  et,  en  pareille  matière,  la  certitude  absolue  est  une 
chose  inappréciable.  Son  action  est  non  seulement  sûre,  mais  rapide; 
avantage  précieux,  surtout  en  temps  d'épidémie;  du  reste,  une  éco- 
nomie de  temps  équivaut  à  une  économie  d'argent. 

Les  tissus  soumis  à  l'action  de  la  vapeur  sons  pression  ne  subissent 
pas,  d'une  façon  appréciable,  de  détérioration  plus  grande  que  par  la 
vapeur  à  100°.  Il  y  a  cependant,  pour  les  linges  imbibés  de  sang  ou  de 
pus,  l'inconvénient  de  la  production  de  taches  indélébiles  ;  mais  on  peut 
le  prévenir  par  une  immersion  préalable  des  linges  mouillés  dans  une 
solution  de  permanganate  de  potasse. 

En  résumé,  pour  la  pratique  des  désinfections  aussi  bien  que  pour 
la  stérilisation  dans  les  recherches  de  laboratoire,  la  môme  solution 
s'impose  :  l'emploi  de  la  vapeur  d'eau  saturée.  Cette  vapeur  peut  être 
utilisée  à  l'état  de  courant,  à  la  pression  atmosphérique  ou,  de  préfé- 
rence, sous  pression,  à  la  température  de  110®-! 20®. 

1.  Telle  est  notamment  la  conclusion  formulée  par  M.  Lôfflor,  dans  son  rap- 
port sur /a  Valettr  pratique  de  la  désinfection^  au  Coagr(>s  international  d'hygiène 
de  Vienne,  p.  37. 
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Die  Belegzellen  des   Magens  als  BildungsBttttten  der  Sceare 

{les  Cellules  de  revélemenC  des  glandes  de  l'estomac  siège  de  la  production 
de  Cacide),  par  le  D'  Sehrwald  (Mûnch,  med.  Woch.  1889,  n«  il). 

M.  Sehrwald  a  fait  macérer  de  fines  coupes  de  muqueuse  stomacale 
dans  une  solution  de  lactate  de  fer,  et,  après  un  court  lavage,  dans  une 
solution  de  ferrocyanure  de  potassium.  De  cette  manière  les  éléments 
alcalins  restent  incolores  ;  ceux  qui  sont  neutres  se  colorent  en  bleu  et 
en  bleu  très  foncé  s'ils  sont  acides.  —  A  Taide  de  cette  méthode  l'au- 
teur a  constaté  que  les  cellules  de  revêtement  ont  une  couleur  bleu 
foncé,  tandis  que  les  cellules  dites  principales  sont  incolores.  De  plus, 
la  lumière  des  glandes,  vers  leur  embouchure,  est  remplie  d'une  masse 
bleu  sombre.  L'absence  de  coloration  des  cellules  principales  témoigne 
en  faveur  de  leur  réaction  alcaline  ;  au  contraire  la  coloration  intense 
des  cellules  de  revêtement  montre  qu'elles  sont  au  moins  neutres;  il  est 
donc  vraisemblable  qu'elles  sont  le  lieu  de  formation  de  l'acide  du  suc 
gastrique. 

M.  Sehrwald  a  eu  le  mérite  de  mener  à  bien  une  recherche  assez 
délicate  et  de  prouver  la  réaction  neutre  de  certaines  cellules  des 
glandes  stomacales.  J'ai  autrefois  travaillé  la  même  question,  et  de  mes 
expériences  il  semble  au  moins  résulter  que  les  cellules  en  question  ne 
sont  pas  douées  d'une  acidité  bien  considérable,  puisque  je  n'ai  pu  la 
déceler,  par  deux  méthodes  dont  l'une  n'est  autre  que  celle  qu'a 
employée  M.  Sehrwald.  Seulement,  pour  qu'il  se  produisit  du  bleu  de 
Prusse,  ma  liqueur  exigeait,  eu  égard  à  sa  constitution,  une  yéaction 
,  acide  nette.  Dans  l'autre  méthode  que  j'ai  également  employée  avec 
pei-sévérance,  «je  détachais  (également  chez  un  chien  en  digestion)  un 
lambeau  de  muqueuse;  je  l'isolais  des  couches  sous-jacentes  et  je 
m'en  servais  comme  membrane  d'un  petit  appareil  dialyseur  :  d'un 
côté  se  trouvait  du  sulfate  ou  du  lactate  de  fer  très  légèrement  acide  en 
solution  dans  de  l'alcool  ordinaire;  de  l'autre  une  solution  aqueuse 
faible  de  cyanure  jaune;  dans  d'autres  expériences  j'employais  une 
solution  aqueuse  de  sel  ferrique  et  le  cyanure  jaune  était  en  dissolution 
dans  la  glycérine.  Au  bout  de  quelques  heures,  il  y  avait  toujours  une 
coloration  bleue  plus  ou  moins  apparente  à  la  surface  libre  de  la  mu- 
queuse. Celle-ci  était  tilors  placée  dans  l'alcool  absolu;  puis,  après 
durcissement,  je  faisais  des  coupes  fines  pour  l'examen  microscopique. 

«  Dans  tous  les  cas,  les  deux  espèces  de  cellules  ne  présentaient 
aucune  trace  de  bleu  de  Prusse;  je  n'en  ai  rencontré  que  dans  des 
fentes  parallèles  aux  glandes  (espaces  lymphatiques?)  où  l'osmose 
s'était  faite  d'une  manière  particulièrement  facile*.  » 

1.  Gazette  méd.  de  Paris,  1873,  p.  691-692. 
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De  ces  expériences  j'avais  conclu  que  si  une  des  deux  espèces  avait 
pour  fonction  de  préparer  la  formation  de  l'acide,  cette  espèce  n'avait 
cependant  pas  de  réaction  acide.  R.  L. 


PietroGanalis.  Studi  sulla  infezione  malarica,  suUa  variété  par  assi- 
taria  délie  forme  semilunari  di  Lavei'an  e  sulle  fehhri  malariche  che  da  esse 
dipendono.  (Études  sur  le  paludisme,  sur  la  variété  parasitaire  des  corps 
semi-lunaires  de  Laveran  et  sur  les  fièvres  palustres  qui  en  dépendent.) 
Torino,  i889  et  Giarnale  medico  del  esercito  e  délia  marina^  n»  de  dé- 
cembre 1889. 

Le  docteur  Pietro  Canalis  a  fait  ses  recherches  à  l'hôpital  militaire 
de  Rome;  soixante-trois  paludiques  ont  été  examinés  par  lui  avec  grand 
soin  et  à  des  intpr\'alles  souvent  très  rapprochés.  Les  hématozoaires  du 
paludisme  ont  été  rencontrés  chez  tous  ces  malades  et  jamais  ils  no 
se  sont  montrés  dans  le  sang  des  individus  atteints  d'affections  étran- 
gères au  paludisme.  P.  Canalis  admet  avec  Golgi  que  les  parasites  du 
paludisme  présentent  une  évolution  un  peu  différente  dans  la  tierce  et 
dans  la  quarte  ;  il  cherche,  en  outre,  à  démontrer  qu'il  existe  une  troi- 
sième variété  à  laquelle  il  donne  le  nom  de  variété  des  corps  semi-lunai- 
res, de  la  forme  la  plus  caractéristique  de  l'évolution  de  ces  parasites. 
Cette  dernière  variété  des  parasites  du  paludisme  se  rencontrerait  dans 
les  fièvres  quotidiennes  à  accès  prolongés  ou  subintrants,  dans  les 
continues  palustres  pouvant  produire  rapidement  la  cachexie,  dans  cer- 
taines fièvres  pernicieuses,  dans  les  fièvres  irré^ulières. 

S'il  était  démontré  qu'à  telle  ou  telle  manifestation  du  paludisme 
correspond  telle  ou  telle  variété  de  l'évolution  des  hématozoaires,  la 
pathogénie  des  accidents  du  paludisme  s'éclairerait  d'un  jour  nouveau; 
malheureusement,  cette  démonstration  est  bien  loin  d'être  faite. 

J'ai  déjà  eu  l'occasion  de  parler  dans  ces  Archives  (t.  !•',  p.  825)  des 
caractères  di  s  ti  ne  tifs  que  Golgi  a  tenté  d'établir  entre  les  parasites  de  la 
tierce  et  ceux  de  la  quarte,  et  de  dire  que  ces  caractères  distinctifs, 
dont  le  plus  important  résulte  du  mode  de  segmentation,  me  sem- 
blaient quelque  peu  artificiels.  Je  ne  reviendrai  pas  aujourd'hui  sur 
cette  question  qui  mérite  d'être  étudiée  à  nouveau,  et  je  m'occuperai 
seulement  de  la  troisième  variété  d'évolution  des  parasites  qui  fait 
l'objet  du  mémoire  précité  de  P.  Canalis. 

D'après  cet  observateur,  le  cycle  de  développement  de  cette  troi- 
sième variété  peut  se  diviser  en  quatre  phases  :  corps  amiboïdes,  corps 
semi-lunaires  ou  ovoïdes,  corps  arrondis  et  flagella,  corps  segmentés. 
Les  corps  semi-lunaires  se  développent  dans  les  hématies  aux  dépens  des 
corps  amiboïdes  ;  ils  se  transforment  en  corps  ovalaires  puis  en  corps 
sphériques  d'où  émergent  les  flagella.  Les  formes  semi-lunaires  ne  se 
présentent  dans  le  sang  qu'après  des  accès  répétés  ordinairement  du  lo« 
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au  30»  jour  après  le  premier  accès.  Une  seule  fois,  P.  Canalis  a  trouvé 
ces  éléments  dans  le  sang  au  7«  jour  de  la  maladie. 

Parmi  ces  phases  d'évolution,  il  n'y  en  a  qu'une  de  caractéristique  : 
les  corps  en  croissant. 

P.  Canalis  avoue  qu'à  la  première  phase  (corps  amiboldes)  la  troi-« 
sième  variété  qu'il  cherche  u  faire  admettre  ne  se  distingue  pas  des 
deux  autres;  les  flagella  ne  sont  pas  non  plus  particuliers  à  cette  va- 
riété ;  enfln,  l'auteur  qui  admet  que  les  corps  en  croissant,  après  s'être 
transformés  en  corps  sphériques,  peuvent  subir  la  segmentation  ou  spo- 
rulation, ne  dit  pas  en  quoi  cette  segmentation  diffère  de  celle  qu'on 
observe  dans  la  tierce  et  la  quarte. 

Il  est  à  noter  que  P.  Canalis  n'a  pas  vu  se  produire  cette  segmenta- 
tion pendant  le  cours  d'une  observation  microscopique,  et  que  c'est  par 
induction  qu'il  a  été  conduit  à  l'admettre. 

Restent  les  corps  en  croissant,  qui  assurément  sont  très  [caractéris- 
tiques. Ces  corps  se  rencontrent-ils  toujours  dans  certaines  formes  cli- 
niques du  paludisme  à  l'exclusion  des  autres?  C'est  là  une  question  que 
je  me  suis  posée  dès  le  début  de  mes  recherches  sur  le  paludisme  sans 
avoir  réussi  à  formuler. une  loi  absolue  quant  aux  rapports  de  ces  élé- 
ments avec  tel  ou  tel  accident  du  paludisme.  L'analyse  d'un  grand 
nombre  de  faits  m'a  montré  seulement  que  les  corps  eu  croissant  s'ob- 
servaient le  plus  souvent  chez  des  malades  atteints  do  lièvre  palustre 
ancienne  ou  de  cachexie,  tandis  que  dans  les  fièvres  de  première  inva- 
sion, ils  faisaient  ordinairement  défaut. 

Le  même  fait  a  été  constaté  par  W.  Osier,  Councilman  et  James.  Ce 
dernier  observateur  a  même  formulé  une  règle  trop  absolue  en  disant 
que  les  corps  en  croissant  ne  se  rencontraient  que  dans  les  formes  chro- 
niques du  paludisme.  J'ai  observé  pour  ma  part  les  corps  en  croissant 
dans  le  sang  de  malades  qui  étaient  atteints  de  fièvre  intermittente 
quotidienne  depuis  3,  5,  6,  8  jours  et  dans  le  sang  de  plusieurs  malades 
atteints  de  continue  palustre  (fièvres  de  première  invasion). 

La  fréquence  plus  grande  des  corps  en  croissant  dans  les  fièvres 
anciennes  ressort  des  chiffres  que  j'ai  donnés  dans  mon  Timtédes  fièvres 
palustres  (p.  196)  et  aussi  de  ce  fait  que,  pendant  la  période  endémot 
épidémique  des  pays  à  fièvres,  alors  que  se  produisent  des  lièvres  de 
première  invasion  en  assez  grand  nombre,  la  proportion  des  paludiques 
dans  le  sang  desquels  on  trouve  des  corps  en  croissant  est  moindre 
que  pendant  la  saison  salubre  où  les  seuls  paludiques  qui  se  présentent 
à  l'observation  sont  des  malades  atteints  de  rechutes.  J'ai  trouvé  en 
Algérie  que  la  proportion  des  paludiques  présentant  des  corps  en  crois- 
sant était  de  14  p.  100  pour  la  période  endémo-épidémique  et  de 
35  p.  100  pour  la  période  salubre. 

La  fréquence  des  corps  en  croissant  dans  les  fièvres  anciennes 
permet  difficilement  de  comprendre  comment  P.  Canalis  a  été  amené  à 
rattacher  les  continues  palustres,  qui  sont  des  fièvres  de  première 
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invasion  par  excellence,  à  la  variété  de  parasites  que  caractérisent  ces 
éléments  et  à  exclure  du  domaine  de  cette  variété  les  tierces  et  les 
quartes  qui  sont  presque  toujours  des  fièvres  de  rechute. 

Les  quotidiennes  pourraient  être  produites  par  Tune  quelconque 
des  trois  variétés  de  parasites  décrites  par  Golgi  et  P.  Ganalis  ;  lorsque 
le  sang  d'un  malade  atteint  de  flèvre  quotidienne  renferme  les  parasites 
de  la  tierce  ou  de  la  quarte,  ces  observateurs  admettent  qu'il  s'agit 
d'une  tierce  doublée  ou  d'une  quarte  triplée.  C'est  commode,  mais  bien 
théorique. 

Est-il  au  moins  prouvé  que  les  tierces  ou  les  quartes  ne  sont  jamais 
dues  aux  corps  en  croissant? 

Je  viens  de  revoir  les  observations  que  j'ai  recueillies  en  Algérie  et 
je  puis  affirmer  que  les  corps  en  croissant  se  rencontrent  fréquemment 
dans  le  sang  de  malades  atteints  de  fièvre  tierce  ou  de  fièvre  quarte 
très  régulière.  Dans  certains  cas  ces  corps  se  trouvaient  seuls  dans  le  sang. 

En  somme,  les  trois  variétés  dans  l'évolution  des  parasites  du  palu- 
disme admises  par  Golgi  et  par  P.  Ganalis  sont  très  discutables,  et  il 
me  parait  douteux  qu'on  arrive  jamais  à  formuler  des  lois  absolues 
au  sujet  des  rapports  existant  entre  les  difTérentes  formes  des  héma- 
tozoaires du  paludisme  et  les  manifestations  cliniques  ;  la  nature  de 
ces  manifestations  paraît  dépendre  beaucoup  plus  de  l'état  du  malade 
au  moment  de  l'invasion  de  la  fièvre  que  de  la  variété  des  formes  para- 
sitaires qui  prédominent  dans  le  sang. 

Les  recherches  de  Golgi  et  de  P.  Ganalis  sont  toutefois  intéressantes 
et  méritent  d'être  poursuivies.  A.  Laveran. 


R.  Feletti  e  B.  Orassi.  Soi  parassiti  délia  malaria.  {Des  parasites 
du  puludisme,  note  préliminaire.)  Gatania,  22  décembre  1889. 

Feletti  et  Grassi  ont  réussi  à  retrouver  h  Gatane  les  hématozoaires  du 
paludisme,  et  ils  n'hésitent  pas  à  reconnaître  que  les  éléments  décrits 
par  moi  sont  bien  des  parasites  ;  fait  d'autant  plus  intéressant  que  le 
professeur  Grassi  s'était  montré  d'abord  peu  favorable  à  cette  manière 
de  voir.  Feletti  et  Grassi,  en  modiOant  les  méthodes  de  recherches  em- 
ployées jusqu'ici,  ont  réussi  à  constater  très  nettement  l'existence  d'un 
noyau  dans  l'intérieur  des  corps  sphériques  ouamiboîdes;  ils  proposent 
de  donner  aux  plus  petits  de  ces  corps  le  nom  d'amibules  et  celui 
d'amibes  aux  autres.  Le  noyau  des  corps  amiboldes  est  volumineux  et 
le  plus  souvent  excentrique,  il  ressemble  à  celui  qu'on  trouve  dans 
beaucoup  de  rhizopodes.  Dans  le  noyau  se  trouve  un  nucléole.  Feletti 
et  Grassi  n'indiquent  pas  les  nouvelles  méthodes  d'observation  qu'ils 
ont  employées,  mais  ils  prennent  l'engagement  de  combler  prochaine- 
ment cette  lacune. 

Dans  les  corps  semi-lunaires  il  existe  également  un  noyau  avec  un 
nucléole. 
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D'après  Feletti  et  Grassi  les  hématozoaires  du  paludisme  doivent  être 
rangés  parmi  les  rhizopodes  et  plus  spécialement  parmi  les  amibes,  et 
il  faudrait  distinguer  au  moins  deux  espèces  :  la  première  donnant  lieu 
aux  fièvres  régulières  et  la  deuxième  aux  fièvres  irrégulières.  Nous 
attendrons  pour  discuter  cette  assertion  que  Feletti  et  Grassi  aient  cité 
des  faits  à  Tappui.  A.  L. 

Suggli  effetti  deirestirpazione  del  plesso  celiaco  (Effets  de  Ccxtir- 
pation  du  plexua  cœliaque),  par  Al.  Lnstig  (Arch,  per  le  se,  med, 
vol.  XIII,  n»  6). 

Cette  opération,  pratiquée  chez  les  chiens  et  les  lapins  avec  les  pré- 
cautions voulues,  n'amène  pas  d'altération  fonctionnelle  importante  du 
tube  gastro-intestinal/contrairementà  ce»qui  est  admis  ordinairement. 
L'appétit  se  maintient  et  les  fèces  ont  leur  aspect  normal.  Quelques 
heures  après  l'extirpation,  on  constate  une  glycosurie  qui  disparait  en 
deux  jours  et  il  ne  se  produit  pas  d'atrophie  du  pancréas;  ces  faits 
contredisent  la  théorie  de  Munk  et  de  Klebs,  suivant  laquelle  les  lésions 
du  plexus  cœliaque  produisent  le  diabète  sucré  et  l'atrophie  du  pancréas. 

Un  phénomène  constant,  avec  ou  sans  glycérie,  est  l'acélonurie, 
avec  amaigrissement,  abaissement  de  la  température,  et  enfin  ralentis- 
sement de  la  respiration;  c'est  la  première  fois  que  ce  phénomène  est 
provoqué  expérimentalement  sur  l'animal.  Cette  acétonurie  peut  per- 
sister jusqu'à  la  mort  et  est  bientôt  suivie  d'albuminurie.  Telle  est  la 
marche  des  phénomènes  chez  les  animaux  qui  survivent  à  l'extirpation 
du  plexus  cœliaque.  Après  la  cessation  de  1  acétonurie  et  malgré  l'albu- 
minurie, ils  finissent  par  se  rétablir  et  par  retrouver  leur  poids  primitif 
en  quelques  semaine.s;  ce  qui  démontre  la  possibilité  d'une  suppléance 
pour  le  fonctionnement  du  plexus  cœliaque.  Quand  la  mort  survient, 
elle  est  rapide,  dans  le  coma  acétonique;  elle  se  fait  attendre  quelques 
semaines,  selon  la  tolérance  de  l'organisme  pour  l'empoisonnement 
par  l'acétone.  On  constate  ensuite  les  lésions  décrites  par  Armanni  et 
Ebstein  consécutivement  à  l'acétonurie  et  au  coma  diabétique.  Il  est  à 
remarquer,  au  reste,  que  les  phénomènes  observés  chez  ces  animaux 
sont  comparables  à  ceux  que  l'on  observe  chez  les  animaux  empoisonnés 
par  l'acétone  par  inhalation  ou  par  la  voie  buccale.  Il  est  impossible, 
dans  l'état  actuel  de  la  science,  de  déterminer  la  pathogénie  de  l'acé- 
tonurie liée  aux  lésions  du  plexus  cœliaque.  F.  Balzer. 


Le  Givrant  :  G.  Masson. 


Paris.  —  Typ.  Georges  Chamcrot,  19,  nip  des  SAintfc-Pi-res.  —  S5M>2 
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(travail     du     laboratoire     DB     m.     LK    PROPBSSBUR     STRA08) 


I 

Souvent  dans  la  scarlatine  on  voit  apparaître  des  angines 
pseudo-membraneuses  qui  ont  toutes  les  apparences  de 
Tangine  diphtérique,  mais  qui  semblent  en  différer  par  leur 
marche  et  leur  pronostic.  Cette  similitude  et  ces  dissem- 
blances ont  donné  lieu  à  de  nombreuses  discussions  sur  }a 
nature  réelle  de  ces  angines. 

Tout  d'abord  l'unicité  de  la  diphtérie,  établie  par  les  tra- 
vaux de  Bretonneau,  fut  acceptée  d'une  manière  absolue  et 
l'on  admit  que  tout  produit  pseudo-membraneux  était  carac- 
téristique de  la  diphtérie. 

Trousseau  ^  Grisolle',  Archambault^  indiquèrent  dans  la 
scarlatine  deux  variétés  d'angines  pseudo-membraneuses, 
différant  l'une  de  l'autre  par  leur  évolution  clinique  et  leur 
pronostic. 

1.  Clinique  médicale,  t.  Il,  p.  16. 

2.  Pathologie  interne,  1. 1,  p.  132. 

3.  Trad.  de  West,  Leçons  sur  les  maladies  des  enfantf.  Paris,  1873,  p.  618, 
note  1. 
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Rilliet  et  Barthez,  tranchant  nettement  la  question,  éta- 
blissent une  ligne  de  démarcation  bien  déterminée  entre  les 
deux  angines,  Tune  diphtérique  vraie.  Vautre  scarlatineuse. 

D'après  Heubner*  les  produits  pseudo-membraneux  qui 
se  développent  sur  le  pharynx  au  cours  de  la  scarlatine,  sont 
en  rapport  direct  avec  cette  maladie  et  sont  bien  distincts  de 
la  diphtérie  primitive. 

Pourtant,  dans  ces  dernières  années,  quelques  médecins 
français,  revenant  à  la  conception  de  Bretonneau,  avaient 
réagi  contre  cette  tendance  au  dualisme.  M.  Peter*,  M.  Ca- 
det de  Gassicourt',  ont  identifié  les  productions  pseudo- 
membraneuses, survenant  dans  le  cours  de  la  scarlatine,  aux 
produits  de  la  diphtérie  vraie. 

M.  Odent\  dans  une  thèse  inspirée  par  notre  maître 
M.  Legroux,  admet  deux  formes  d'angine  pseudo-membra- 
neuse dans  la  scarlatine.  L'une,  précoce,  se  montrant  dès  les 
trois  premiers  jours  qui  suivent  Féruption  ;  l'autre,  tardive,  vrai- 
ment diphtérique,  et  survenant  quand  l'éruption  est  effacée, 
en  même  temps  que  la  desquamation  ou,  longtemps  après, 
pendant  la  convalescence. 

Dans  une  leçon  clinique,  encore  inédite,  qu'il  a  eu  l'obli- 
geance de  nous  communiquer,  M.  Sevestre,  se  basant  sur  la 
bénignité  relative  des  angines  pseudo-membraneuses  précoces 
de  la  scarlatine,  l'absence  de  complication  laryngée  et  de  con- 
tagion dans  les  cas  qu'il  a  observés,  se  range  à  cette  dernière 
opinion.  Il  admet  néanmoins  la  possibilité  de  la  coexistence 
dès  le  début  des  deux  infections,  scarlatineuse  et  dipl\|térique. 
Cette  coexistence  serait  d'ailleurs  fort  rare.  De  plus,  M.  Se- 
vestre n'admet  pas  que  la  présence  de  fausses  membranes 
sur  la  luette  suffise  pour  affirmer  la  nature  diphtérique  de 
l'angine,  ainsi  que  l'enseigne  M.  A.  OUivier. 

La  divergence  des  opinions  de  ces  auteurs  montre  bien 
combien  il  est  difficile  d'établir  cliniquement  que  les  fausses 


1.  Die  experimentelle  Diphtérie^  Leipzig,  1883. 

2.  Article  Angine  {Dict,  encyclopédique), 

3.  Traité  clinique  des  maladies  de  Venfance,  t.  II,  p.  432. 

k.  Odent.  Des  angines  pseudo-membraneuses  au  cours  de  la  scarlatine.  Th, 
Paris,  1887. 
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membranes  phaiyngées  survenant  au  cours  d^une  scarlatine 
sont  ou  ne  sont  pas  de  nature  di[Atérique.  11  suffit  d^ ailleurs 
de  consulter  les  médecins  des  hôpitaux  d>nfants  pour  savoir 
dans  quelle  perplexité  les  laisse  bon  nombre  de  cas. 

Depuis  quelques  années  la  question  est  sortie  du  domaine 
de  la  clinique  et  a  donné  lieu  à  des  recherches  bactériolo- 
giques. Ces  recherches  ont  été  faites,  en  général,  au  cours  de 
travaux  ayant  trait  à  la  diphtérie.  Ainsi  qu*on  va  le  voir,  elles 
sont  loin  d'être  décisives. 

Comme  le  fait  remarquer  Lofller*,  bien  qn  a  priori  on 
soit  disposé  à  séparer  complètement  la  diphtérie  scarlati- 
neuse  de  la  diphtérie  vraie,  tant  au  point  de  vue  clinique  qu'au 
point  de  vue  pronostique,  la  concomitance  si  fréquente  de  ces 
deux  affections  permet  de  faire  enti*er  en  ligne  de  compte,  dans 
un  travail  sur  la  diphtérie,  les  cas  de  diphtérie  scarlatineuse, . 
Il  en  relate  cinq  cas.  Dans  un  seul  de  ces  cas  l'époque  d  ap- 
parition de  Tangine  est  notée. 

n  s'agit  en  effet  (obs.  V,  p.  44i)  d'une  fillette  de  4  ans  et  5 
mois  qui  mourut  de  scarlatine  compliquée  de  diphtérie,  sur- 
venue au  dixième  jour  de  la  maladie.  Dans  ce  cas,  outre  des 
microcoques  en  chaînettes,  Lôfller  trouva  le  bacille  de  la  diphté. 
rie.  11  s'agit  bien  là  d'un  cas  d'angine  pseudo-membraneuse 
tardive.  Dans  les  quatre  autres  cas  il  ne  put  isoler  qu'un  mi- 
crocoque en  chaînettes. 

Crooke  *  a  fait  dans  le  laboratoire  d'Eborth  un  travail,  où 
il  décrit  en  détail  les  résultats  bactériologiques  qu'il  a  obte- 
nus dans  trois  cas  de  scarlatine,  compliqués  de  diphtérie, 
ayant  rapidement  amené  la  mort.  La  muqueuse  pharyngienne 
était  parsemée  de  nricrocoques  en  chaînettes,  de  mono-  et  de 
diplocoques.  Dans  les  cas  très  graves  de  diphtérie  survenant 
à  la  fin  de  la  deuxième  ou  de  la  troisième  semaine  de  la  ma^ 
ladie,  il  avait  trouvé  aussi  de  nombreux  bâtonnets. 

Heubner  ',  en  décrivant  l'épidémie  de  scarlatine  de  Leip- 
sig,  mentionne  l'existence  de  microcoques  et  ^e  bâtonnets 
dans  les  fausses  membranes  diphtéritiques.  Il  ajoute  que  ces 

i.  Mittheilungen  aus  dem  K,  Gesundheitsamte,  1884,  t.  2,  p.  438. 

2.  ForUchritte  der  Medicin,  1885. 

3.  MUnchnet'  medicin.  Wochenschrift,  1886,  no  9. 
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micro-organismes  ne  diffèrent  en  rien  de  ceux  que  Ton  trouve 
dans  la  diphtérie  primitive.  Il  parait  donc  revenir  sur  sa  pre- 
mière opinion.  Baumgarten  *  prétend  que  le  streptococcus 
pyogenes  produit  la  fausse  membrane  de  la  diphtérie  du 
pharynx  et  du  larynx,  comme  celle  de  Tutérus  dans  l'infec- 
tion puerpérale,  et  il  dit  avoir  constamment  isolé  cet  orga- 
nisme des  fausses  membranes,  quelle  que  soit  leur  pro- 
venance. Il  ajoute  même  Tavoir  retrouvé  dans  les  couches 
profondes  de  la  muqueuse  et  l'avoir  isolé  à  l'état  de  pureté 
dans  les  différents  parenchymes.  Marie  Raskin  '  rap- 
porte 3  cas  de  diphtérie  précoce  dans  la  scarlatine.  Dans  deux 
de  ces  cas  elle  a  trouvé  constamment,  par  les  cultures,  un 
streptocoque,  avec  d'autres  micro-organismes  sans  intérêt. 
Dans  le  troisième  cas  elle  s'est  contentée  de  l'examen  direct 
fait  par  coloration  de  particules  de  fausses  membranes  retirées 
de  la  gorge  et  étalées  sur  des  lamelles.  Elle  n'y  a  trouvé 
encore  que  des  streptocoques.  M.  Prudden  *  sur  24  examens 
bactériologiques  de  diphtérie  a  analysé  deux  cas  de  diphtérie 
scarlatineuse  (obs.  6  et  10)  qui  se  rapportent  à  des  angines  pré- 
coces. Dans  les  deux  cas  il  ne  trouva  que  des  streptocoques 
et  des  colonies  de  staphylococcus  pyogenes  aureus.  Il  est  bon 
d'ajouter  qu'il  dit  n'avoir  constaté  dans  aucun  de  ces  24  cas 
le  bacille  de  Lôffler.  MM.  Roux  et  Yersin  *,  dans  les  cas  qu'ils 
rapportent,  ne  se  sont  point  occupés  de  la  diphtérie  scarla- 
tineuse. 


II 

Nos  recherches  ont  porté  sur  H  cas  de  scarlatine  accom- 
pagnée d'angine  pseudo-membraneuse  chez  des  enfants  ^. 
Dans  tous  ces  cas,  sauf  un  (cas  II),  on  constatait  sur  les 
amygdales,  le  bord  libre  du  voile  du  palais,  la  luette,  quel- 

1.  Lehrbuch  dei*  pathologiscken  Mycologie,  1888. 

2.  Wratsch.  1888,  no»  37-44. 

li.  American  Journal  ofthe  médical  sciences,  New- York,  1889. 

4.  Annales  de  Vinstitul  Pasteur,  1888,  n»  12,  p.  648. 

5.  Ces  observations  ont  été  recueillies  à  l'hôpital  Trousseau  dans  les  services 
de  nos  maîtres  MM.  Legroux,  Sevostre  et  Cadet  de  Gassicourt,  que  nous  tenons 
à  remercier  des  encouragements  qu'ils  ont  bien  voulu  nous  donner. 
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quefois  même  sur  le  fond  du  pharynx  et  sur  la  langue,  la 
présence  de  fausses  membranes  d'un  blanc  grisâtre,  épaisses, 
très  adhérentes,  reposant  sur  une  muqueuse  saignant  facile- 
ment  au  moindre  contact,  avec  engorgement  prononcé  des 
ganglions  sous-maxillaires,  fétidité  de  Fhaleine,  jetagc  san- 
guinolent par  le  nez.  Tous  ces  caractères  sont  bien  ceux  de 
l'angine  diphtérique.  Ce  sont  là  les  cas  dont  nous  avons  entre- 
pris Té  tude  bactériologique. 

La  façon  [dont  nous  avons  procédé  était  la  suivante.  Les 
débris  de  fausses  membranes  prélevées  pour  l'ensemence- 
ment  ont  été  pris  directement  dans  la  gorge  des  enfants  à 
l'aide  d'un  fil  de  platine  stérilisé.  Le  diamètre  de  ce  fil  doit 
être  assez  fort  pour  ne  pas  plier,  et  offrir  le  degré  de  résis- 
tance nécessaire  pour  racler  la  fausse  membrane,  et  ramenei^ 
une  quantité  de  particules  suffisante.  Avec  ce  fil  ainsi  chargé, 
on  sème  en  strie,  sur  une  série  de  tubes  de  sérum  ou  de 
gélose  (trois  ou  quatre)  sans  recharger  le  fil  de  platine  ;  en 
opérant  ainsi,  dans  les  derniers  tubes  ensemencés,  les  colo- 
nies, espacées  suffisamment,  se  prêtent  facilement  à  l'exa- 
men et  au  réensemencement.  Ce  procédé,  indiqué  par  Lôffler, 
puis  par  Roux  et  Yersin,  est  assez  commode.  Il  faut  avoir 
soin  toutefois  de  mettre  sur  le  fil  de  platine  une  quantité  de 
fausses  membranes  assez  considérable,  et  pour  cela  de  les 
racler  suffisamment,  faute  de  quoi  les  tubes  ensemencés  res- 
tent souvent  stériles.  Si  au  contraire  les  colonies  sont  trop 
serrées  le  long  de  la  strie,  on  devra  faire,  avec  ces  colonies, 
un  second  réensemencement  en  strie  sur  une  nouvelle  série 
de  tubes  de  sérum. 

La  méthode  de  cultures  sur  plaques  de  gélatine  ne  peut 
en  effet  ôtre  employée,  celle-ci  fondant  à  24*,  température 
insuffisante  au  développement  du  bacille  de  Lôffler. 

Sur  les  11  cas  examinés  par  nous,  9  se  rapportent  à  des 
angines  pseudo-membraneuses  jor^coce^,  les  deux  autres  à  des 
angines  pseudo-membraneuses  tardives.  Voici  la  relation  de 
ces  cas,  avec  le  résultat  de  l'examen  bactériologique  de 
chacun  d'eux. 
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!•'  Cas.  —  Coqueluche.  —  Scarlatine.  —  Angine  pseudo-meicbraneusb 
PRÉCOCE.  —  Mort  par  broncho-pneumonie. 

A...  Joseph,  âgé  de  2  ans  et  demi,  entre  le  7  décembre  1889  dans  le 
service  de  M.  Legroux,  salle  Bretonneau  (pavillon  de  la  diphtérie). 

Il  a  la  coqueluche  depuis  1  mois.  L'éruption  a  apparu  le  2  décembre. 
L'angine  a  été  découverte  le  4  décembre. 

Il  est  entré  au  pavillon  d'isolement  de  la  scarlatine  le  6  décembre  en 
pleine  éruption  avec  une  angine  pseudo-membraneuse  très  suspecte, 
jetage  abondant  par  le  nez ,  adénopathies  sous-maxillaires  très  mar- 
quées. Déglutition  très  douloureuse. 

Le  7  décembre  on  le  fait  passer  au  pavillon  de  la  diphtérie  à  cause 
des  caractères  de  son  angine. 

Â  ce  moment  les  deux  amygdales,  la  luette,  le  fond  du  pharynx  sont 
recouverts  d'épaisses  fausses  membranes  blanchâtres.  Les  lèvres  et  la 
langue  sont  le  siège  de  plaques  pseudo-membraneuses  analogues. 
L'haleine  est  fétide,  les  ganglions  du  cou  sont  très  engorgés.  Le  jetage 
nasal  est  très  abondant.  La  voix  est  claire. 

Le  19  décembre  l'état  de  la  gorge  s'est  un  peu  amélioré,  mais  l'état 
général  est  très  mauvais;  les  quintes  de  coqueluche  disparaissent.  On 
constate  des  signes  de  broncho-pneumonie. 

Le  22  décembre,  l'enfant  meurt  de  broncho-pneumonie  sans  avoir 
présenté  de  symptôme  laryngé. 

ExAMBN  BACTÉRIOLOGIQUE.  —  Ensemencement  de  fausses  membranes 
sur  trois  tubes  de  sérum.  On  isole  des  colonies  de  microcoques  en 
chaînettes. 

Il  est  possible  que  dans  ce  cas,  comme  dans  l'observation  27  de  Lôffler, 
la  complication  pulmonaire  ait  été  le  fait  de  ce  streptocoque.  L'autopsie 
n'a  malheureusement  pas  pu  être  faite. 

II«  Cas.  —  Scarlatine.  —  Angine  pseudo-membraneuse 

PRÉCOCE.    —   GUÉRISOK. 

s...  Marguerite,  âgée  de  12  ans  et  demi,  entre,  le  3  janvier  1890,  dans 
le  service  de  M.  Legroux,  au  pavillon  d'isolement  de  la  scarlatine. 

Le  2  janvier,  diarrhée,  vomissements.  Éruption  de  scarlatine  le  soir. 
Angine  le  3  au  matin. 

Le  4  janvier,  éruption  généralisée  sauf  à  la  face,  commence  à  dispa- 
raître. La  langue  se  dépouille. 

Enduit  blanc  pseudo-membraneux  couvrant  les  deux  amygdales, 
mais  ne  les  dépassant  pas.  Le  reste  de  la  gorge  est  rouge  framboise, 
très  douloureux.  Grosses  adénopathies  sous-maxillaires  adroite.  Pas 
d'albuminurie.  La  voix  est  claire. 

Le  5  janvier,  la  langue  se  dépouille,  les  amygdales  commencent  â  se 
déterger. 
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Le  1  janvier,  Tangine  est  guérie.  Le  13  février,  l'enfant  quitte  l'hôpi- 
tal sans  avoir  eu  aucune  complication. 

Trois  tubes  de  sérum  sont  ensemencés  le  5  janvier  avec  des  fausses 
membranes.  Le  troisième  tube  contenait  des  colonies  isolées  de  strepto- 
coques, d'autres  colonies  étaient  constituées  par  de  petits  bâtonnets  à 
peine  plus  longs  que  larges,  ne  présentant  aucun  des  caractères  du 
bacille  de  Lôffler. 

Ce  cas  cliniquementne  pouvait  guère  être  confondu  avec  de  l'angine 
diphtérique,  nous  avons  tenu  cependant  à  en  donner  l'analyse  bactério- 
logique, cette  observation  ne  différant  pour  nous  que  par  sa  bénignité 
des  autres  cas. 

III»  Cas.  —  Scarlatine.  ~  Angine  pseudo-membraneuse 

PRÉCOCE.    —   GUÉRISON. 

B...  Eenri,  âgé  de  5  ans,  entre  le  7  janvier  1890  dans  le  service  de  M.  Se- 
vestre,  salle  Bre tonneau  (pavillon  de  la  diphtérie). 

Il  est  malade  depuis  le  3  janvier.  L'éruption  de  scarlatine  et  l'angine 
ont  apparu  le  5. 

Le  S  janvier.  Fausses  membranes  épaisses,  blanchâtres,  couvrant  les 
deux  amygdales  et  la  luette.  Haleine  fétide.  Engorgement  ganglionnaire 
du  cou  assez  marqué.  Éruption  de  scarlatine  bien  caractérisée. 

9  janvier,  les  fausses  membranes  se  sont  étendues  au  fond  du  pha- 
rynx et  à  tout  le  bord  libre  du  voile  du  palais.  —  La  voix  reste  toujours 
claire.  Bon  état  général. 

i2  janvier,  les  fausses  membranes  commencent  à  se  détacher  plus 
facilement.  Lorsqu'on  les  racle  elles  forment  un  détritus  comparable  h 
du  lait  caillé  ou  de  la  mie  de  pain. 

21  janvier,  la  gorge  est  complètement  guérie. 

La  scarlatine  a  guéri  sans  complication. 

Examen  BACTÉRIOLOGIQUE.— «Sur  les  tubes  de  sérum  ensemencés  le  9  jan 
vier,  de  nombreuses  colonies  de  streptocoques  se  sont  développées  au 
milieu  d'impuretés  parmi  lesquelles  de  gros  micrococci  et  les  bâton- 
nets courts  trouvés  dans  le  cas  précédent. 

IV"  Cas.  —  Scarlatine. —  Angine  pseudo-membraneuse 

PRÉCOCE.  —   GUÉRISON. 

6...,  Marie,  âgée  de  9  ans  et  demi,  entre  le  1 7  février  1890  dans  le  service 
de  M.  Sevestre,  au  pavillon  d'isolement  de  la  scarlatine. 

Le  16  au  soir,  mal  de  gorge,  fièvre. 

Le  18  février,  éruption  de  scarlatine  sur  la  poitrine  seulement.  An- 
gine rouge  framboise. 

Le  20  février,  amygdales  tuméfiées,  rouges,  avec  quelques  points 
pultacés.  L'éruption  s'est  généralisée. 
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Le  21  février^  exsudai  blanc  grisâtre  recouvrant  les  amygdales  et 
gagnant  la  base  de  la  luette. 

Le  23  février  y  les  fausses  membranes  ont  nettement  le  caractère 
diphtérique. 

Le  24  février ,  la  luette  est  entièrement  recouverte  par  Texsudat.  — 
Ganglions  du  cou  légèrement  tuméfiés.  L'éruption  pâlit.  Commencement 
de  desquamation  à  la  face  et  au  cou. 

Le  27  février,  Tenduit  blanc  persiste  sur  Tamygdale  gauche  et  forme 
de  petits  points  lenticulaires  sur  la  luette. 

Le  3  mars,  l'angine  est  guérie. 

Le  14  mars,  on  constate  de  l'albuminurie. 

Les  jours  suivants  il  se  fait  un  engorgement  ganglionnaire  consi- 
dérable au  cou,  du  cdté  gauche.  L'enfant  quitte  l'hôpital  sans  albumine 
dans  les  urines  et  sans  que  soii  adénopathie  ait  suppuré. 

ExAMBN  BACTÉRIOLOGIQUE.  —  Des  colouies  de  streptocoques,  de  staphy- 
lococcus  pyogenes  aureus  et  de  bactéries  banales  ont  poussé  sur  les 
tubes  de  gélose  ensemencés  le  27  février. 

V«  Cas.  —  Scarlatine.  —  Angine  pseudo-membranbuse  prêgocb  — 

GUÉRISON. 

G...  Louis,  âgé  de  5  ans,  entre  le  19  février  1890  dans  le  service  de 
M.  SeVestre,  au  pavillon  d'isolement  de  la  scarlatine.  C'est  un  enfant 
chélif. 

Mal  de  gorge  le  17  février,  éruption  de  scarlatine  à  la  poitrine,  le  20- 

Le  20  février,  la  gorge  est  rouge,  les  amygdales  sont  tuméfiées, 
recouvertes  d'un  enduit  blanchâtre,  crémeux.  Rien  sur  la  luette.  La  dé- 
glutition est  très  douloureuse. 

Éruption  généralisée.  —  Pas  d'albuminurie. 

Le  21  /'évrier,  l'enduit  de  la  gorge  est  plus  grisâtre. 

Le  23  février,  l'angine  est  toujours  très  qiarquée,  l'exsudat  a  tout  à  fait 
l'aspect  de  la  diphtérie  et  forme  de  petits  points  opalins  sur  la  luette.Les 
lèvres  sont  recouvertes  de  plaques  blanchâtres.  Écoulement  sanguino- 
lent par  le  nez.  Engorgement  ganglionnaire  du  cou. 

L'éruption  disparaît. 

Le  27  février,  les  fausses  membranes  blanchâtres  et  adhérentes  re- 
couvrent les  amygdales,  la  pointe  de  la  luette  et  le  bord  libre  du  voile 
du  palais. 

Desquamation  au  cou,  à  la  face  et  à  Tavant-bras. 

Le  8  mars,  l'angine  est  guérie,  il  ne  reste  qu'un  peu  de  rougeur  de 
la  gorge. 

Examen  bactériologique.  —  Les  tubes  de  gélose  ensemencés  en  stries, 
le  27  février,  ont  dooné  des  colonies  de  streptocoques,  de  staphylococcus 
pyogenes  aureus  et  de  staphylococcus  pyogenes  albus. 
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TI«  Cas.  —  ScAiL&inn.  —  Â3rGca  r»nKKaEHMLA5EC5s  mÈoocB.  — 

Gcnisox. 

D.^  Adrien,  àsé  de  9  aas  et  demi,  entre  le  2â  féTiier  1990  dan$  le 
aerrice  de  M.  Semestre  an  panllon  d'isolement  de  1«  scariatiae. 

Enlant  maladif,  dont  les  parents  sont  morts  tobercnleux. 

Le  19  fétrier,  Tomissements,  dianiiée,  fièvre,  angine  le  SO  février. 

Éruption  le  2f  féTrier. 

23  fnirîfr,  amygdales  tnméfiées,  rooges  ainsi  qne  les  parties  Toîsînes« 
Points  blancs  d'aspect  pnltacé  snr  les  amygdales. 

Éruption  scarlalinease  marqnée  snrtont  à  la  poitrine,  an  con  et  aux 


24  fècrier,  Témption  pâlit.  —  O  se  fait  on  endnit  blanc,  d*a$pect 
diphtériqne,  snr  les  amygdales.  —  De  petites  plaques  semblables  $e 
montrent  sur  la  luette. 

27  février,  l'endnit  blanc  a  gagné  les  piliers  postérieurs  qu*il 
recouTre. 

28  février,  deux  plaques  semblables  apparaissent  sur  le  voile  du 
palais  à  côté  des  amygdales. 

2  mars,  l'éruption  disparaît.  —  Desquamation  de  la  face,  du  cou  et 
des  avant-bras. 

9  mars,  guérison  complète  de  l'angine.  Desquamation  généralisée. 

Examen  bactériologique.  —  Des  colonies  de  streptocoques  et  de  sUi- 
phylococcus  pyogenes  aureus,  celles-ci  en  grande  quantité,  ont  poussé 
sur  les  tubes  de  gélose  ensemencés  le  27  février. 

VIl«  Cas.  —  Scarlatine.  —  Angine  pseudo-mbmbranbusb  précoce.  — 
Group.  —  Trachéotomie.  —  Mort. 

P...  Georges,  âgé  de  6  ans  et  demi,  entre  le  22  février  1890  dans  lo 
service  de  M.  Sevestre,  au  pavillon  d'isolement  de  la  scarlatine. 

Le  20  février f  mal  de  gorge,  vomissements,  fièvre. 

Le  21  février,  éruption  de  scarlatine  généralisée. 

Le  23  février,  angine  grave  d'apparence  diphtérique,  amygdales  très 
tuméfiées  et  très  rouges  recouvertes,  ainsi  que  toute  la  luette,  de  fausses 
membranes  épaisses.  —  Engorgement  ganglionnaire  au  cou  assez  con- 
sidérable. 

Éruption  miliaire  rouge,  surtout  au  tronc. 

Le  24  février,  les  fausses  membranes  ont  envahi  tout  le  voile  du 
palais  et  la  partie  postérieure  da  la  voûte  palatine.  L'engorgement  gan- 
glionnaire a  augmenté.  La  voix  reste  claire.  En  présence  de  caractères 
aussi  inquiétants,  on  fait  passer  Tenfant  au  pavillon  de  la  diphtérie,  le 
27  février.  C'est  à  ce  moment  que  nous  avons  pris  dans  la  gorge  des 
débris  de  fausses. membranes  pour  les  ensemencer  sur  gélose. 
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Le  7  marSf  huit  jours  après  Ventrée  de  Venfant  au  pavillon  de  la 
diphtérie,  la  voix  devient  rauque,  Tenfant  a  du  tirage,  mais  surtout  de 
la  dyspnée.  On  constate  le  12  mars  un  foyer  de  broncho-pneumonie  dans 
la  fosse  sous-épineuse  droite. 

Dans  la  soirée  le  tirage  devient  menaçant.  On  pratique  la  trachéo- 
tomie. Pendant  l'opération  l'enfant  rejette  des  fausses  membranes  par 
rincision  trachéale.  U  meurt  dans  la  matinée  du  13  mars. 

Vexamen  bactériologique  des  tubes  de  gélose  ensemencés  le  27  février 
ne  nous  a  révélé  la  présence  que  de  streptocoques  sans  aucun  autre 
micro-organisme.  Aucune  des  colonies  ne  contenait  de  bacilles  de 
Lôffler.  Nous  pensons  qu'au  moment  où  l'ensemencement  a  été  fait 
l'enfant  n'avait  pas  encore  la  diphtérie.  On  remarquera  que  le  croup 
n'a  débuté  que  8  jours  après  le  passage  du  malade  au  pavillon  d'iso- 
lement de  la  diphtérie.  Or  il  avait  été  placé  dans  une  chambre  où  se 
trouvait  en  même  temps  un  autre  enfant  qui  nous  a  fourni  notre 
onzième  observation.  Les  fausses  membranes  de  ce  dernier  contenaient 
le  bacille  de  Lôffler,  ainsi  que  nous  l'avons  constaté.  U  est  donc  bien  pro- 
bable que  c'est  par  lui  qu'il  a  été  infecté  secondairement.  U  est  regret- 
table que  nous  n'ayons  pu  faire  l'examen  bactériologique  des  fausses 
membranes  lorsque  le  croup  a  débuté;  mais  nous  n'avons  pas  été 
averti  de  la  complication  qui  était  survenue  et  nous  ne  l'avons  apprise 
que  quelques  jours  après  la  mort  de  l'enfant. 

Vin*  Cas.  —  Scarlatine.  —  Angine  pseudo-membraneuse  précoce.  ~ 

GUÉRISON. 

B.,.  Emilie,  tgée  de  8  ans,  entre  le  14  mars  dans  le  service  de  M.  Ca- 
det de  Gassicourt,  salle  Bretonneau  (pavillon  de  la  diphtérie). 

La  maladie  débute  le  7  mar«  par  du  délire  et  une  fièvre  vive,  accom- 
pagnés d'une  éruption  de  scarlatine.  Le  12  mars  l'enfant  se  plaint  de  la 
gorge;  les  ganglions  du  cou  s*engorgent. 

Le  14  mars,  fausses  membranes  épaisses  sur  les  amygdales,  le  voile 
du  palais  et  la  luette.  Plaques  blanchâtres,  pseudo-membraneuses  sur 
la  langue. 

Engorgement  marqué  des  ganglions  sous-maxillaires  des  deux  côtés. 

Haleine  fétide.  Jetage  abondant  par  le  nez.  L'éruption  commence  à 
s'effacer. 

Le  20  mars,  l'angine  se  présente  toujours  sous  le  même  aspect.  La 
voix  reste  claire,  il  n'y  a  pas  de  croup  ;  mais  l'enfant  a  de  la  dyspnée 
et  on  constate  de  la  matité  et  du  souffle  à  la  base  du  poumon  gauche, 
en  même  temps  que  la  température  s'est  élevée  à  40»,6. 

Les  jours  suivants  les  signes  ne  se  modifient  pas  et  la  température 
oscille  entre  39«  et  40*. 

Le  26  mars,  la  température  retombe  à  la  normale  ;  on  constate  des 
râles  humides  des  deux  côtés  de  la  base  du  poumon. 


La  ^of^  s<^  dêt^rj^:  l«^  !aB5s««  meubruies  sont  beaucoup  moins 
êpaiî?e*. 

L^  2  «rri/,  il  nV  a  pla5  rien  à  Tanscal talion  des  poumons.  L'angine 
est  guérie,  sauf  qu'il  reste  un  lé 2**r  Toîle  grisâtre  sur  Tune  des  amy^ 
dales.  Quelques  jours  après,  IVnfant  est  complètement  guérie. 

Examen  B^cTCBioD>:it  jrr.  —  Les  tubes  de  sémm  ensemencés  le  15  mars 
montrent  d'une  part  d**s  colonies  de  streptocoque,  de  Taulre  des  colo- 
nies d«^  staphTlocoi:cus  aureus. 

IX*  Cas.  —  ScAELATi^e.  —  A.ngixs  pseldo-mkmbiuxkcsk  pafioocE.  — 

GrÉaisoN. 

It..  Htmri.  ksé  de  6  ans  et  demi,  entre  le  tf  ami  dans  le  serrice  de 
M.  Cadet  de  Gassicourt  au  pavillon  de  la  scarlatine. 

Malade  depuis  le  7  avril,  il  a  eu  de  la  céphalalgie  et  du  mal  de 
gorge. 

Éruption  de  scarlatine  le  8.  Epistaxis  fréquentes.  Constipation. 

Le  f  f  orri/,  éruption  généralisée. 

Angine  intense  avec  exsudât  grisâtre  enduisant  les  amygdales  et  la 
luette.  Rongeur  du  voile  du  palais. 

Le  12  am7,  l'éruption  pâlît.  L'état  de  la  gorge  reste  le  même. 

Le  14  aurii,  exsudât  blanc,  épais  sur  les  deux  amygdales,  le  bord  libre 
du  voile  du  palais  et  la  luette.  Deux  plaques  pseudo-membraneuses  de  la 
dimension  d'une  pièce  de  20  centimes  empiètent  sur  la  face  antérieure 
du  voile  du  palais  de  chaque  côté  de  la  luette.  Léger  engorgement  des 
ganglions  du  cou. 

L'éruption  a  disparu. 

EXA1IB5  BAcréRiOLOGiQUK.  —  3  tubes  de  sérum  ensemencés  le  14  avril 
donnent  des  cultures  de  streptocoque  et  de  staphylococcus  aureus, 
ainsi  que  des  sarcines. 

X«  Cas.  —  Scarlatine.  —  Angine  pseudo-meubraneuse  tardive.  — 

GUÉRISON. 

F...  Jules,  âgé  de  2  ans  et  demi,  entre  le  29  novembre  dans  le  service 
de  M.  Legroux,  salle  Bretonneau  (pavillon  de  la  diphtérie). 

L^enfant  est  malade  depuis  le  20  novembre.  Le  21  novembre  il  a  eu 
une  éruption  de  scarlatine.  Il  a  mal  à  la  gorge  depuis  deux  jours.  Sctii 
père  et  sa  mère  ont  également  une  angine  dont  on  n*a  pu  constater  la 
nature. 

Le  29  novembre,  les  deux  amygdales  et  la  luette  sont  tapissées  de 
fausses  membranes  blanches.  Adénopathie  sous-maxillaire  gaucho 
assez  marquée.  Pas  de  jetage.  La  voix  est  rauque.  Il  n*y  a  pas  de 
tirage.  L'éruption  s'efface. 

Le  2  décembre,  les  fausses  membranes  persistent  sur  les  amygdales. 
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il  en  reste  encore  une  petite  plaque  sur  la  base  de  la  luette  à  droite. 
L'éruption  a  disparu. 

Le  9  décembre,  les  fausses  membranes  ne  recouvrent  plus  que  Tamyg 
dale  droite.  La  voix  est  redevenue  claire. 

Le  43  décembre,  très  léger  voile  blanchâtre  sur  le  pilier  postérieur 
droit.  Desquamation  légère.  Bon  état  général. 

15  décembre,  Tangine  est  complètement  guérie. 

ExAMKN  BACTÉRIOLOGIQUE.  —  Les  tubes  de  sérum  ensemencés  le  9  dé- 
cembre ont  donné  des  colonies  renfermant  un  bacille  morphologie 
quement  semblable  au  bacille  de  LôfUer.  Les  cultures  sur  les  diffé- 
rents milieux  ont  également  reproduit  les  aspects  décrits  par  Lôfller. 

XI*  Cas.  —  Scarlatine.  —  Angine  pseodo-membraneusb  tardive.  —  Mort. 

B... If.,  âgé  de  6  ans  et  demi, entre  le  19  janvier  1890  dans  le  sen'ice 
de  M.  Legroux,  au  pavillon  de  la  scarlatine. 

Son  frère  est  actuellement  en  traitement  à  l'hôpital  Trousseau  pour 
une  angine  diphtérique. 

Le  18  janvier,  mal  de  gorge  et  éruption  de  scarlatine.  A  son  entrée  à 
Thôpital,  éruption  généralisée,  angine  pultacée  assez  douloureuse. 
Engorgement  assez  marqué  des  ganglions  sous-maxillaires. 

Le  26  janvier,  douleurs  légères  dans  les  poignets. 

Le  10  février,  œdème  de  la  face,  albuminurie  abondante. 

Le  17  février,  hématuries  assez  abondantes. 

Le  2if  février,  il  a  fait  un  dépôt  de  fausses  membranes  blanchâtres 
sur  l'amygdale  gauche  et  la  partie  supérieure  des  deux  piliers  posté- 
rieurs. La  luette  n'a  rien.  Albuminurie  persistante. 

Le  25  févtier,  l'exsudat  a  pris  un  aspect  nettement  dipthérique,  la 
luette  est  recouverte. 

Les  ganglions  du  cou  sont  très  gros. 

La  voix  est  éteinte,  la  toux  rauque. 

On  fait  passer  l'enfant  au  pavillon  de  la  diphtérie,  où  le  croup  et 
l'angine  disparaissent  au  bout  d'une  quinzaine  de  jours.  La  néphrite 
fait  au  centralise  des  progrès  constants.  Vers  la  fin  de  mars,  il  est 
emmené  par  ses  parents.  Nous  avons  appris  qu'il  était  mort  chez  lui 
au  bout  de  quelques  jours. 

Il  s'agit  bien  dans  ce  cas  d'une  angine  pseudo-membraneuse  sur- 
venue dans  la  convalescence  de  la  scarlatine  (5  semaines  après  l'érup- 
tion). 

Examen  bactériologique.  —  Les  tubes  de  sérum  ensemencés  le 
26  février  donnent  des  colonies  de  bacilles  de  Lôftler,  des  colonies  de 
streptocoques  et  des  impuretés. 

Les  bacilles  sur  les  différents  milieux  ont  donné  tous  les  carac- 
tères du  bacille  de  Lôffler. 


A5GI1Œ  KBUDO-DIPHTÉUQUE  DE  lA  SCAILATIRE.  353 

III 

On  voit  que  dans  les  ii  cas  d'angine  pseudo-membra- 
neuse de  la  scarlatine  étudiés  par  nous,  9  se  rapportent  à 
des  angines  précoces,  apparaissant  dès  les  premiers  jours  de 
la  maladie,  deux  à  des  angines  tardives  et  observées  Tune  sept 
jours,  Tautre  trois  semaines  après  Téruption.  L^examen  bac- 
tériologique nous  a  d'abord  montré  que  dans  toutes  les 
angines  précoces  le  bacille  de  Loffler  a  fait  défaut.  Ce  bacille 
a  été  constaté  dans  les  deux  cas  d'angine  tardive  (l'une  suivie 
de  mort).  Dans  les  neuf  cas  d*angine  précoce,  nous  avons 
constamment  isolé  un  microcoque  en  chaînettes;  dans  six  de 
ces  cas  il  était  associé  à  d'autres  microbes  pathogènes,  au 
staphylococcus  pyogenes  aureus  dans  cinq  cas  et  au  sta- 
phylococcus  pyogenes  aureus  dans  un  cas.  C'est  le  strepto- 
coque, trouvé  constamment  dans  les  fausses  membranes,  qui 
doit  attirer  particulièrement  notre  attention. 

Caractères  morphologiques  du  streptococcus  de  la  pseudo- 
diphtérie  scarlatineuse..  —  Il  est  formé  de  chaînettes  de 
coccus  très  petits,  du  diamètre  de  Otj.,S  environ  et  au-dessous, 
formant  des  chapelets  flexueux,  parfois  très  longs,  surtout 
dans  les  cultures  dans  le  bouillon,  où  les  chaînes  peuvent 
avoir  une  cinquantaine  d'articles. 

Dans  le  sang  du  cœur  des  animaux  tués  par  inoculation 
intraveineuse,  les  chaînes  sont  beaucoup  plus  courtes.  Ce  ne 
sont  souvent  que  des  diplocoques.  La  chaîne  est  composée 
d'éléments  ronds  ou  légèrement  aplatis  suivant  Taxe  de  la 
chaîne,  ou  au  contraire  ovales,  allongés  suivant  cet  axe  ;  sou- 
vent on  voit,  dans  une  même  chaînette,  des  coccus  beaucoup 
plus  gros  que  les  autres.  Ceci  s'observe  dans  les  cultures 
jeunes  ne  datant  pas  de  plus  de  vingt-quatre  heures,  et  mises 
à  l'étuve  à  37°.  Mais  les  forme*s  rondes  ou  ovales  ne  sont  pas 
les  seules  que  l'on  observe.  Après  passage  dans  le  sang  des 
animaux,  dans  les  cultures  jeunes  datant  de  vingt-quatre 
heures,  on  voit  fréquemment,  dans  une  même  chaîne,  des 
formes  allongées,  presque  bacillaires,  très  arrondies  à  leurs 
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deux  extrémités  et  dont  la  longueur  atteint  le  triple  de  la  lar- 
geur. Sur  quelques-uns  de  ces  éléments,  on  voit  un  étran- 
glement médian,  qui  ne  tarde  pas  à  s'accentuer,  donnant  à 
Torganisme  la  forme  d'un  8  de  chiffre  et  formant  alors  un 
véritable  diplocoque.  Nous  avons  observé  cette  variété  de  forme 
et  ce  mode  de  segmentation  dans  toutes  les  cultures  isolées 
du  sang  du  cœur  des  souris  tuées  par  inoculations  sous-cu- 
tanées. Si  l'on  fait  des  cultures  successives  de  ces  éléments,  on 
voit  qu'à  la  deuxième  culture  déjà  les  formes  allongées  sont 
moins  nettes,  moins  longues  et  à  la  troisième  culture  la  plu- 
part des  chaînettes  ont  l'aspect  classique  du  streptocoque, 
avec  des  coccus  ronds  ou  ovales,  quelques-uns  plus  gros  que 
les  autres. 

Avec  un  très  fort  grossissement  dans  quelques  prépara- 
tions, on  observe  au  milieu  de  ces  cocco-bacîUes  une  très  légère 
séparation  qui  a  déjà  été  décrite  par  Lôffler.  Ces  streptocoques 
se  colorent  bien  par  toutes  les  couleurs  basiques  d'aniline  et 
par  la  méthode  de  Gram.  Dans  les  différents  milieux  de  cul- 
tures, ils  se  comportent  de  la  façon  suivante  :  dans  le  bouillon 
il  se  produit  un  léger  trouble  ;  puis,  au  bout  de  deux  ou  trois 
jours,  le  tube  devient  clair.  Dans  les  couches  inférieures  du 
bouillon  la  culture  se  montre  sous  la  forme  d'un  flocon  blanc 
semblable  à  un  flocon  de  mucus  dans  l'urine.  On  voit  que  ces 
caractères  différent  un  peu  de  l'aspect  de  la  culture  du  strep- 
tocoque de  l'érysipèle  dans  le  bouillon  (colonies  en  grains  de 
sable  dans  un  milieu  très  limpide)*.  Ensemencé  en  piqûre  dans 
la  gélatine  placée  à  24*,  le  développement  se  fait  assez  lente- 
ment, sans  liquéfier  la  gélatine  ;  il  faut  trois  jours  pour  voir  se 
développer  tout  le  long  de  la  piqûre  de  petites  colonies  sphé- 
riques,  blanches,  punctiformes,  séparées  les  unes  des  autres 
par  un  intervalle  triple  au  moins  de  leur  diamètre,  qui  peut 
atteindre  un  demi-millimètre.  Ces  colonies  sont  un  peu  plus 
grosses  et  plus  apparentes  que  celles  du  streptococcus  pyoge- 
nes.  Les  colonies  sur  les  plaques  de  gélatine  se  montrent  avec 
un  faible  grossissement  sous  forme  de  petites  gouttes  claires, 

l.  Un  cas  de  péritonite  puerpérale  avec  streptocoques  dans  le  pus  nous  a 
donné  les  mêmes  caractères  de  culture  dans  le  bouillon  que  les  fausses  mem- 
branes srarlatineuses. 
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transparentes  qui,  en  grossissant,  deviennent  granuleuses. 
Ensemencé  en  stries  sur  un  tube  incliné  de  gélose,  ce  strep- 
tocoque forme  une  traînée  blanche  qui  n*a  rien  de  bien  carac- 
téristique. Sur  sérum  il  forme  un  enduit  grisâtre  peu  saillant, 
d*un  éclat  humide.  Sur  pommes  de  terre,  même  en  semant  des 
quantités  considérables,  on  n  observe  à  Tœil  nu  aucun  déve- 
loppement. En  raclant  la  surface  de  la  pomme  de  terre*  on 
voit  des  cocci  en  quantité  assez  considérable,  isolés  ou  en  amas. 

Les  cultures  faites  dans  le  bouillon  et  dans  le  vide  ont 
donné  lieu  à  un  développement  assez  abondant  de  chaînettes 
très  longues  au  bout  de  24  heures  à  39*. 

Lia  durée  de  la  vie  de  ces  streptocoques  dans  les  différents 
milieux  de  culture  solides  ou  liquides  semble  être  assez  va- 
riable. Elle  n'est  pas  en  général  très  longue.  Nous  avons  ob- 
servé que  des  bouillons  renfermant  ces  cultures  devenaient 
impropres  à  Tensemencement^dansun  cas  au  bout  de  6  jours, 
dans  Fautre  au  bout  de  li  jours  (cas  IV). 

Sur  gélose  le  streptocoque  était  mort  au  bout  de  13  jours 
(cas  V  et  VI). 

Expériences  fP inoculation.  —  Avec  les  cultures  de  ce 
streptocoque  nous  avons  fait  les  expériences  suivantes  sur 
divers  animaux  (lapin,  cobaye,  souris,  pigeon). 

Expérience  I  (cas  I].  —  Un  pigeon  est  badigeonné  avec  une  2*  culture 
de  streptocoques,  provenant  du  cas  I,  sur  le  plancher  du  bec,  sous  la 
langue,  après  excoriation  préalable.  Exsudât  grisâtre  au  bout  de  2  jours. 
Cet  exsudât  persiste  2  jours,  puis  disparaît.  Un  cobaye  dont  on 
badigeonne  la  muqueuse  palatine  excoriée  avec  la  même  culture,  n'a 
rien  éprouvé. 

Expérience  II  (cas  IV).  —  3  lapins  (I,  II,  III)  sont  injectés  dans  le 
tissu  cellulaire  des  oreilles  avec  deux  divisions  de  la  3*  culture  du  cas  IV. 

Lapin  I.  —  Deux  jours  après  l'inoculation  à  droite,  un  peu  de  rou- 
geur et  de  gonflement,  (luéri  à  Toreille  gauche.  État  général  bon.  La 
rougeur  et  le  gonflement  ont  persisté  environ  8  jours  sans  s'étendre. 
Le  lapin  est  toujours  resté  bien  portant. 

iMpin  II.  —  Le  4«  jour,  rougeur  érysipélateuse  avec  chaleur 
très  appréciable,  étendue  à  la  base  des  deux  oreilles,  surtout  du  c6té 
gauche.  Le  7"  jour,  la  rougeur  s'est  étendue  à  toute  l'oreille.  Le  10"  jour 
l'érysipèle  a  disparu,  mais  on  constate  des  abcès  multiples  dans  l'oreille 
gauche,  avec  plaques  de  gangrène  superficielle  à  la  partie  supérieure. 
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Le  pus  de  ces  abcès  montre  des  streptocoques,  dont  il  donne  des  colo- 
nies pures  après  ensemencement  dans  du  bouillon. 

Lapin  lll  {4"  culture).  —  Hougeur  érysipélateuse  des  deux  oreilles, 
qui  sont  très  chaudes  au  bout  de  ^4  heures,  l'animal  est  très  abattu. 

Au  bout  de  4  jours  la  rougeur  a  disparu.  Trois  autres  lapins  sont 
injectés  dans  la  veine  marginale  de  Toreille  avec  une  demi-seringue 
de  la  3«  culture,  sans  résultat  appréciable  pour  deux  d'entre  eux.  Le 
3*^  meurt  après  11  jours,  sans  lésions  &  l'autopsie.  Les  ensemence- 
ments sont  restés  stériles. 

Un  7«  lapin  est  inoculé  dans  le  sang  avec  le  staphylococcus  pyoge- 
nes  aureus,  isolé  en  même  temps  que  le  streptocoque.  Il  meurt  après 
24  heures,  avec  du  staphylococcus  pyogenes  aureus  dans  le  sang  du 
cçeur. 

4  souris  sont  inoculées  sous  la  peau  du  dos  avec  une  division  de  la 
3"  culture  du  cas  IV.  2  n'ont  rien  au  bout  de  8  jours.  La  3»  meurt  après 
7  jours,  avec  une  eschare  au  point  d'inoculation.  A  l'autopsie,  les  gan- 
glions inguinaux  sont  très  hypertrophiés,  de  la  grosseur  d'une  petite 
lentille.  La  rate  est  doublée  de  volume.  Le  sang  du  cœur,  du  foie  et  de 
la  rate,  ensemencés  dans  le  bouillon,  donnent  au  bout  de  24  heures, 
à  38<>,  des  chaînettes  de  streptocoques.  La  4*  souris,  qui  était  malade, 
le  poil  hérissé,  est  tuée  le  9*  jour.  Mômes  lésions  à  l'autopsie  que  la 
précédente ,  mais  les  ensemencements  sont  restés  stériles. 

Un  cobaye  est  inoculé  sous  la  peau  du  ventre  avec  deux  divisions  de 
la  3«  culture,  du  cas  IV.  Deux  jours  après,  petite  induration  de  la  gros- 
seur d'un  pois  au  niveau  du  point  d'inoculation.  Au  bout  de  4  jours, 
on  constate  un  nouveau  noyau  d'induration  juxtaposé  au  premier. 
Ces  deux  noyaux  persistent  15  jours  et  se  ramollissent.  A  l'ouver- 
ture, on  trouve  du  pus  dont  l'ensemencement  est  resté  stérile. 

ExpéRiENGE  m  (cas  VI).  —  Inoculation  d'une  demi-seringue  d'une 
2®  culture  du  cas  VI,  dans  l'oreille  droite  d'un  fort  lapin.  Au  bout  de 
3  jours,  amaigrissement  considérable,  abattement.  Le  6*  jour,  l'animal 
reste  couché  sur  le  flanc,  avec  une  dyspnée  intense,  sans  que  les 
excitations  répétées  puissent  le  faire  sortir  de  cet  état  de  torpeur  qui 
dure  6  heures.  Le  lendemain,  paraplégie  complète  du  train  de  derrière. 
Au  bout  de  40  jours,  l'émaciation  est  arrivée  à  ses  dernières  limites, 
diarrhée  et  mort  le  13*' jour.  Autopsie  :  foie  très  gros,  sang  poisseux, 
noir,  rate  très  petite  décolorée.  Rien  dans  les  articulations.  Tous  les 
ensemencements  sont  restés  stériles. 

Expérience  IV  (cas  VllI).  —  A.  Un  lapin  est  inoculé  dans  la  veine  de 
l'oreille  droite,  avec  une  demi-seringue  de  la  2*  culture  du  cas  VIII.  Il 
meurt  au  bout  de  4  jours.  Foie  assez  volumineux.  Rate  normale,  ainsi 
que  les  autres  viscères.  Le  sang  du  cœur,  du  foie  et  de  la  rate,  montrent 
à  l'examen  direct  des  diplocoques  assez  peu  nombreux.  L'ensemencement 
du  sang  de  ces  organes  donne  de  belles  chaînettes  de  streptocoques. 

Un  autre  lapin,  inoculé  sous  la  peau  de  l'oreille,  a  de  la  rougeur 
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érysipélateuse  de  l'oreille,  qui  est  très  chaude  au  bout  de  24  heures. 
Cette  rougeur  dure  3  jours,  puis  disparaît. 

Un  troisième  lapin  est  inoculé  avec  une  demi-seringue  de  la  3»  cul- 
ture dans  la  veine  de  Toreille.  Il  meurt  en  4  jours.  Le  sang  du  cœur  et 
des  viscères  contenait  le  streptocoque. 

B.  Inoculation  d'une  division  de  la  4«  culture  du  cas  VIII,  dans 
le  tissu  cellulaire  sous-cutané  du  dos  de  deux  souris  qui  meurent 
toutes  deux  au  bout  de  2  jours.  L'autopsie  montre  de  l'hypertrophie 
de  la  rate  et  des  ganglions  de  l'aine.  L'ensemencement  du  sang  du 
cœur  donne  des  cultures  pures  de  streptocoques,  formant  des  chaî- 
nettes qui  deviennent  très  longues  dans  le  bouillon. 

C.  Trois  divisions  de  la  4«  culture,  inoculées  dans  le  péritoine  d'un 
cobaye,  ne  donnent  lieu  à  aucun  accident. 

D.  Trois  pigeons  sont  badigeonnés  avec  des  traces  de  la  3«  cul- 
ture du  cas  VIII,  sur  la  muqueuse  du  plancher  du  bec  excoriée.  Au  bout 
de  24  heures  exsudât  blanc,  épais,  d'aspect  pultacé,  recouvrant  toute  la 
muqueuse  sublinguale.  Cet  exsudât  disparaît  au  bout  de  2  jours. 

Expérience  V  (cas  XI).  —  Sur  deux  pigeons,  on  excorie  la  muqueuse 
du  plancher  de  la  bouche  et  on  badigeonne  l'excoriation  avec  la  2«  cul- 
ture du  cas  XI.  Déjà  au  bout  de  24  heures,  on  voit  apparaître  des 
fausses  membranes  qui  ont  duré  5  jours.  L'ensemencement  sur  sérum 
de  ces  fausses  membranes  a  produit  des  colonies  de  bacilles  de  Lôffler. 


On  voit  que  rinoculation  de  notre  streptocoque  a  donné 
des  résultats  variables  selon  les  animaux.  Chez  le  lapin,  l'ino- 
culation intra-veineuse  a  déterminé  la  mort  une  fois  sur  trois 
avec  présence  du  streptocoque  dans  le  sang  et  les  différents 
viscères.  Nous  n'avons  jamais  constaté  d'arthrites  purulentes 
semblables  à  celles  que  Lôffler  a  obtenues  d'une  façon  presque 
constante  par  inoculation  intra-veineuse  des  cultures  de  son 
microcoque  en  chaînettes.  Par  inoculation  sous  la  peau,  nous 
avons  eu  constamment  une  rougeur  érysipélateuse  suivie 
d'abcès  ;  jamais  de  mort.  Les  souris  sont  tuées  dans  la  pro- 
portion de  moitié  par  injection  sous-cutanée  d'une  goutte  de 
culture.  Le  sang.du  cœur  contenait  dans  tous  les  ca^s  le  strep- 
tocoque. 

Les  effets  de  l'inoculation  du  cobaye  sous  la  peau,  dans  le 
péritoine  et  sur  la  muqueuse  buccale  érodée  ont  été  constam- 
ment négatifs,  sauf  dans  un  cas  d'injection  sous-cutanée  qui 
a  déterminé  un  petit  abcès.  Chez  les  pigeons  le  badigeonnage 
de  la  muqueuse  buccale  excoriée  a  donné  lieu  à  laproduc- 
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tioD  de  fausses  membranes  blanches  qui  ont  disparu  au  bout 
de  quelques  jours  *. 

Étant  donné  ces  résultats  d'une  part,  et  les  caractères 
morphologiques  que  nous  avons  décrits,  est-il  légitime  d'iden- 
tifier le  streptocoque  que  nous  avons  isolé,  des  fausses  mem- 
branes d'angines  scarlatineuses  pseudo-diphtériques,  avec 
le  streptococcus  de  Térysipèle?  Nous  ne  le  pensons  pas.  Il  doit 
s'agir  là  d'une  espèce  très  voisine,  mais  en  différant  néan- 
moins par  quelques-unes  de  ses  propriétés.  Au  point  de  vue 
des  inoculations  en  particulier,  on  sait  que  jamais  Fehleisen 
n'a  constaté  la  présence  de  l'érysipélocoque  dans  le  sang  des 
animaux.  Or,  comme  Lôffler,  nous  avons  trouvé,  sauf  dans 
deux  cas*,  le  streptocoque  dans  le  sang  de  tous  les  animaux 
qui  ont  succombé  à  nos  inoculations  intra-veineuses  ou  sous- 
cutanées.  De  plus  les  caractères  un  peu  différents  des  cultures 
du  microcoque  de  Térysipèle  et  de  celui  que  nous  avons  isolé 
des  fausses  membranes,  permettent  aussi  de  conclure  à  la 
non-identité  des  deux  micro-organismes. 

Comme  nous  l'avons  dit,  dans  les  fausses  membranes  que 
nous  avons  examinées  au  point  de  vue  bactériologique,  le 
streptocoque,  sauf  dans  un  cas  où  il  n'y  avait  que  lui,  était 
mélangé  à  d'autres  micro-organismes,  en  particulier  au  sta- 
phylococcus  pyogenes  aureus;  mais  il  n'a  jamais  fait  défaut. 
Tout  porte  donc  à  croire  qu'il  joue  le  rôle  pathogénétique 
principal,  dans  la  production  des  fausses  membranes. 

Ainsi  que  le  fait  remarquer  LÔffler,  «  on  trouve  ces  strep- 
tocoques dans  un  certain  nombre  de  maladies  infectieuses 
s'accompagnant  de  lésions  des  muqueuses  (variole,  fièvre 
typhoïde,  fièvre  puerpérale).  U  s'agit  là  évidemment  d'un 
phénomène  secondaire.  De  même  dans  les  fausses  mem- 
branes de  la  diphtérie  vraie,  la  présence  constante  du 
streptocoque  est  due  probablement  à  ce  fait  que  la  mu- 
queuse, lésée  par  le  poison  diphtérique,  présente  un  terrain 
favorable  aux  invasions  secondaires.  » 

1.  Le  badigconnagc  fait  dans  les  mêmes  conditions  avec  le  staphylococcus 
pyagcncs  aureus  donne  lieu  à  la  production  d'un  exsudât  .jaune  safran  limité  qui 
disparait  après  deux  jours. 

2.  Dans  ces  deux  cas  (Exp.  II  et  III;  la  mort  était  survenue  tardivement, 
onze  jours  et  treize  jours  après  Tinoculation  intraveineuse. 
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Il  en  est  probablement  de  même,  croyons-nous,  pour  ces 
angines  pseudo-diphtériques  de  la  scarlatine.  L'invasion  du 
streptocoque  sur  le  voile  du  palais  et  les  amygdales,  la  pro- 
duction de  fausses  membranes,  se  font  sur  une  muqueuse 
déjà  malade  par  le  fait  de  la  scarlatine,  et  donnent  alors  lieu 
aune  complication  qui  reste  d'ordre  local,  qui  guérit  presque 
toujours,  et  qu'il  faut  se  garder  de  confondre  avec  Tangine 
diphtérique. 


Conclusions 

1*  Dans  tous  les  cas  (9)  d'angines  pseudo-membraneuses 
précoces,  s'étant  établies  dès  les  premiers  jours  de  Téruption 
scarlatineuse,  étudiés  par  nous,  angines  offrant  tous  les 
caractères  apparents  de  Tangine  diphtérique,  nous  n'avons 
jamais  constaté  la  présence  du  bacille  de  Lof  fier. 

Dans  3  cas  d'angines  pseudo- membraneuses  tardives  sur- 
venues Tune  7  jours,  l'autre  36  jours  après  l'éruption  scaria- 
tineuse,  nous  avons  trouva  le  bacille  de  Lôffler. 

S**  Dans  les  angines  pseudo-membraneuses  diphtéroïdes 
précoces  de  la  scarlatine,  nous  avons  isolé  les  micro-orga- 
nismes pathogènes  suivants  : 

A.  Un  streptocoque  (dans  tous  les  cas)  et  coexistant  aveclui  : 

B.  Le  staphylococcus  pyogenes  aureus  (dans  5  cas). 

C.  Le  staphylococcus  pyogenes  albus  (dans  1  cas). 

3**  Le  streptocoque,  par  ses  caractères  morphologiques, 
l'aspect  des  cultures  et  les  effets  de  l'inoculation  aux  animaux, 
est  très  analogue,  mais  non  identique  au  streptocoque  de 
Térysipèle. 

V  La  présence  constante  de  ce  streptocoque  dans  tous  les 
cas  d'angines  pseudo-membraneuses  précoces  de  la  scarlatine 
et  les  effets  de  l'inoculation  des  cultures  de  ce  streptocoque 
sur  la  muqueuse  buccale  des  pigeons,  permettent  de  conclure 
qu'il  est  susceptible  de  produire  des  fausses  membranes 
diphtéroïdes. 
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W  Ces  résultats,  rapprochés  de  ceux  obtenus  avant  nous 
dans  Tétudc  des  angines  pseudo-membraneuses  de  la  scarla- 
tine, par  Crooke,  Lôffler  et  Marie  Raskin,  établissent  que 
Tangine  pseudo-membraneuse  précoce  de  la  scarlatine  n'est 
pas,  du  moins  dans  la  très  grande  majorité  des  cas,  de  nature 
diphtérique. 

6**  Cette  étude  entraine  une  conclusion  pratique  impor* 
tante.^Dans  la  plupart  des  services  hospitaliers  d'enfants,  dès 
que  chez  un  malade  atteint  de  scarlatine  on  voit  se  manifester 
une  angine  pseudo-membraneuse  d'aspect  dipthérique,  on 
n'hésite  pas  à  l'évacuer  dans  les  pavillons  de  la  diphtérie. 
Cette  mesure  ne  peut  avoir  d'autre  résultat  que  de  l'exposer 
précisément  à  contracter  la  redoutable  maladie  dont  on  sup- 
pose à  tort  qu'il  est  atteint '• 

1.  Deux  ou  trois  chambres  d'isolement  à  un  seul  lit  suffiraient,  par  hôpital, 
pour  remédier  à  cet  état  do  choses. 
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NOTE    SUR   UN   FAIT   CONTRIBUANT 

A 

ÉTABLIR  L'EXISTENCE  DE  L'ENDOCARDITE  TUBERCULEUSE 

Par  M.  Raymond  TRIPIKR 

ProfesMmr  à  U  Faculté  de  médecin*  de  Lyon, 

(Planchs  V) 


Les  pièces  pathologiques  qui  font  Tobjet  principal  de 
cette  note  ont  rapport  à  la  présence  concomitante  au  niveau 
de  la  valvule  mitrale  d'une  endocartite  aiguë  avec  végétations 
granuleuses  et  d'un  nodule  tuberculeux  parfaitement  caracté- 
risé, sur  un  sujet  présentant  des  tubercules  miliaires  dans  la 
plupart  des  organes. 

Ces  pièces  proviennent  d'un  jeune  garçon  de  14  ans  entré 
dans  le  service  de  mon  collègue  M.  Vinay,  avec  des  symp- 
tômes qui  ont  pu  tout  d'abord  faire  croire  à  une  fièvre 
typhoïde  et  auxquels  sont  venus  s'ajouter  des  signes  carac- 
téristiques de  méningite  et  d'infection  tuberculeuse  géné- 
ralisée. 

L'autopsie  a  été  faite  le  19  juin  1888  par  M.  Yinay  qui  a 
bien  voulu  envoyer  les  pièces  au  laboratoire  d'anatomie  pa- 
thologique de  la  Faculté.  C'est  ainsi  que  j'ai  pu  constater  la 
méningite  tuberculeuse  et  la  présence  de  granulations  mi- 
liaires confluentes  dans  les  poumons,  sur  le  péritoine,  ainsi 
que  dans  le  foie,  la  rate  et  les  reins. 

En  examinant  le  cœur,  je  trouvai  ^ur  la  face  supérieure 
de  la  valvule  mitrale,  près  du  bord  contigu  des  deux  valves, 
de  petites  végétations  blanches,  perlées,  disposées  assez  ré- 
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gulièrement  les  unes  à  côté  des  autres  de  manière  à  garnir 
tout  le  pourtour  de  Torifice  valvulaire.  La  valvule  ne  présen- 
tait, du  reste,  sur  ses  deux  faces  aucune  autre  lésion  appré- 
ciable à  Tœil  nu.  Rien  de  particulier  sur  les  tendons  et  les 
muscles  papillaires  correspondants.  Les  autres  orifices  parais- 
saient sains,  et  le  cœur  était  plutôt  petit  avec  quelques  cail- 
lots récents  dans  ses  cavités.  Le  péricarde  n'offrait  aucune 
altération. 

Des  fragments  des  divers  organes  tuberculeux  ont  été 
durcis  dans  Talcool  et  la  gomme.  Sur  les  coupes  j'ai  constaté 
les  lésions  habituelles  en  pareil  cas. 

Jai  aussi  fait  durcir  une  petite  portion  de  la  valve  interne 
de  la  mitrale  dont  les  coupes  traitées  par  le  picro-carmin 
m'ont  permis  d'examiner  les  lésions  sur  lesquelles  je  désire 
appeler  l'attention. 

J'ai  d'abord  constaté  les  lésions  de  l'endocardite  aiguë 
avec  la  présence  d'une  végétation  sur  la  face  supérieure  de  la 
valve  près  de  son  bord  interne;  puis  j'ai  découvert  à  mon 
grand  étonnement  un  nodule  tuberculeux  caractéristique  au 
niveau  de  la  face  inférieure  de  la  valve,  à  Tunion  de  son  tiers 
interne  avec  ses  deux  tiers  externes  et  dans  un  point  limité 
par  deux  cordages  tendineux  (pi.  Y,  fig.  1  et  3,  c).Ce  nodule, 
par  suite  de  ses  rapports,  est  situé  comme  dans  une  jcavité 
dont  les  parois  rigides  auraient  transformé  sa  surface  sphé- 
roïdale  ou  ovalaire  en  une  surface  polyédrique.  Il  mesure  un 
demi-millimètre  environ  dans  son  plus  grand  diamètre.  Il  est 
constitué  par  uu  centre  compacte,  granuleux  (âf), [encore  bien 
coloré  par  le  carmin  et  assez  réfringent;  puis,  en  allant  de 
dedans  en  dehors,  par  une  zone  claire  {e)  où  se  trouvent  déjà 
un  assez  grand  nombre  de  cellules  au  milieu  desquelles  on 
remarque  deux  cellules  géantes  (^,9'),  et  enfin  par  une  zone 
extérieure  assez  régulière  de  cellules  rondes  très  continentes 
(/),  beaucoup  plus  colorées  que  les  précédentes. 

Sur  d'autres  préparations,  le  nodule  tuberculeux  occupe  là 
même  situation  avec  une  disposition  analogue  ou  peu  diffé- 
rente du  centre  compacte,  des  cellules  géantes  et  des  petites 
cellules. 

Les  conditions  exceptionnelles  dans  lesquelles  se  présente 
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ce  tubercule,  qui  est,  pour  ainsi  dire,  à  Tétat  isolé,  m'ont  paru 
très  propices  pour  se  rendre  compte  de  sa  constitution  indé- 
pendamment des  éléments  qu*on  rencontre  forcément  lors- 
qu'on examine  les  tubercules  dans  les  divers  org-anes. 

Au  premier  abord  il  semble  bien  que  le  centre  du  nodule 
soit  constitué,  comme  on  Tadmet  généralement,  par  des  élé- 
ments en  dégénérescence  ;  mais  un  examen  attentif  conduit  à 
une  autre  interprétation.  En  réalité  il  est  formé  de  blocs  ir- 
réguliers et  cohérents  d*une  substance  de  coloration  rouge 
grenade,  assez  réfringente,  analogue  à  celle  des  amasalbumi- 
no-fibrineux  situés  sur  les  végétations  endocardiques  dont  il 
sera  question  un  peu  plus  loin.  Les  bords  de  ce  centre  sont 
irréguliers  et  de  coloration  variable.  Certains  points  sont 
encore  d'un  rouge  plus  ou  moins  foncé,  tandis  que  d'autres 
points  ont  pris  une  teinte  jaunâtre  se  confondant  graduel- 
lement avec  celle  de  la  partie  centrale.  Les  blocs  qui  la  consti- 
tuent, examinés  à  un  fort  grossissement,  sont  composés  de  fmes 
granulations  arrondies,  plus  ou  moins  colorées  et  réunies  en 
amas.  Ces  granulations  sont  d'autant  plus  évidentes  qu'on  exa- 
mine des  points  moins  teintés.  Elles  se  confondent  insensible- 
ment avec  celles  de  la  zone  claire  qui  sont  très  manifestes. 
Les  lignes  foncées,  irrégulières,  qui  limitent  les  blocs  du 
centre  paraissent  aussi  se  continuer  avec  le  réticulum  rou- 
geàtre  de  la  zone  claire.Toutefois  cette  portion  centrale  du  no- 
dule n'est  pas  absolument  dépourvue  d'éléments  cellulaires. 
On  rencontre,  disséminées  çà  et  là  sur  les  bords,  des  cellules 
rondes  semblables  à  celles  qui  se  trouvent  à  la  périphérie.  On 
peut  même  distinguer  quelque  rares  cellules  tout  près  du 
point  le  plus  central.  Si  elles  sont  difficiles  à  apercevoir,  ce 
n'est  pas  parce  qu'elles  sont  en  voie  de  dégénérescence,  mais 
seulement  en  raison  de  ce  que  leur  coloration  se  confond 
avec  celle  de  la  substance  granuleuse  fondamentale. 

C'est  dans  la  zone  claire  que  se  trouvent  les  éléments 
désignés  sous  le  nom  de  cellules  géantes.  On  en  remarque 
plusieurs  sur  toutes  les  coupes  ;mais  Tune  d'elles,  plus  volu- 
mineuse, frappe  immédiatement  l'attention.  Elle  se  présente 
sous  l'aspect  d'un  espace  encore  plus  clair  que  les  par- 
ties environnantes  dont  les  bords  sont  plus  ou  moins  irré- 
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guliers.  Cet  espace  renferme,  avec  une  substance  jaunâtre, 
finement  granuleuse,  constituant  pour  la  plupart  des  auteurs 
le  protoplasma  d'une  cellule  géante,  un  assez  grand  nombre 
d'élémients  cellulaires  considérés  comme  les  noyaux  de  la 
grande  cellule  et  qui  sont  cependant  de  même  forme,  de 
même  volume  et  à  peu  près  de  même  coloration  que  ceux 
des  autres  parties  du  nodule.  Ces  éléments  prédominent  à  la 
périphérie  de  la  substance  granuleuse  sur  toutes  les  prépara- 
tions et  plus  particulièrement  sur  un  ou  deux  points  où  ils 
sont  confluents.  Toutefois,  sur  une  des  préparations  où  Tes- 
puce  contenant  la  substance  granuleuse  est  assez  réguliè- 
rement arrondi,  ils  sont  disposés  à  son  pourtour,  où  ils  for- 
ment comme  une  couronne  t(pl.  Y,  fig.  3,  \g).  Sûr  cette  même 
préparation  il  existe  une  autre  cellule  géante  très  claire  à 
prolongements  multiples  {g')  qui  parait  former  un  centre  au- 
tour duquel  convergent  les  cellules  environnantes  dont  le 
réticulum  inlercellulaire  se  relie  aux  prolongements  de  la 
grande  cellule. 

Sur  les  autres  préparations,  on  trouve  aussi  une  ou  deux 
autres  cellules  géantes  moins  volumineuses  et  plus  difficiles 
à  distinguer  des  cellules  voisines  de  la  zone  claire. 

Une  des  cellules  géantes  parait  tout  à  fait  isolée  des 
parties  voisines.  Mais  Tespace  vide  qui  existe  à  son  pourtour,  ne 
s'est  produit  que  graduellement  au  bout  de  quelques  jours  et 
doit  être  attribué  à  une  rétraction  de  la  substance  qui  la  con- 
stitue. Les  autres  cellules  géantes  sont  reliées  aux  parties 
voisines  par  le  réticulum  intercellulaire  qu'on  remarque  sur 
toute  rétendue  du  nodule  et  qu'on  voit  se  poursuivre  sur  une 
des  préparations  jusqu'entre  les  cellules  formant  les  noyaux 
de  la  cellule  géante.  Les  fibrilles  qui  constituent  le  réticulum 
paraissent  formées,  à  un  fort  grossissement,  par  des  traînées 
de  fines  granulations  que  colore  inégalement  le  carmin. 

Au  niveau  de  la  zone  claire,  ce  réticulum  constitue  des 
mailles  de  formes  et  de  dimensions  inégales,  contenant  ou 
non  des  cellules  rondes  colorées  par  le  carmin,  mais  renfer- 
mant plus  ou  moins  de  substance  granuleuse  jaunâtre  sembla- 
ble à  celle  du  protoplasma  des  cellules  géantes.  Dans  certains 
points,  les  espaces  limités  par  les  fibrilles  sont  assez  réguliers 
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et  assez  grands  pour  avoir  Tapparence  d'une  cellule  dont  la 
substance  granuleuse  constituerait  le  protoplasma  et  la  cel- 
lule ronde  le  noyau  ;  de  manière  à  donner  Taspect  des  cel- 
lules dites  épithélioïdes.  Mais  sur  la  plus  grande  étendue  de 
la  zone  claire,  ces  espaces  sont  irréguliers  et  les  cellules  soQt 
placées  irrégulièrement  au  voisinage  des  fibrilles  entre-croi- 
sées :  de  telle  sorte,  qu'on  n'a  pas  à  ce  niveau  Tapparence  de 
grandes  cellules.  On  voit,  du  reste,  que  certains  espaces  ne 
contiennent  que  de  ia  substance  granuleuse  sans  cellules 
rondes,  ou  seulement  quelques  débris  granuleux  probable- 
ment par  suite  de  rétraction  dans  les  parties  avoisinantes. 
Par  contre,  dans  d'autres  espaces,  on  trouve  deux  ou  un  plus 
grand  nombre  de  cellules  rondes  enchevêtrées  avec  les 
fibrilles  ou  libres,  auquel  cas  on  a  Taspect  de  cellules  géantes 
de  moindres  dimensions  que  celles  qui  ont  été  décrites  pré- 
cédemment. 

La  substance  granuleuse  que  Ton  rencontre  dans  les 
mailles  du  réticulum  de  la  zone  claire  est  en  général  d'une 
coloration  jaune  clair.  Toutefois  cette  teinte  n'est  pas  uni- 
forme. Elle  devient  jaune  rougeàtre  près  de  la  portion  cen- 
trale du  nodule,  sous  forme  d'anftts  irréguliers  qui  se  con- 
fondent insensiblement  d'une  part  avec  la  partie  de  la  zone 
la  moins  colorée  et  d'autre  part  avec  le  centre  dont  la  colora- 
tion arrive  au  rouge  grenade.  Elle  est  constituée  par  des 
granulations  semblables  à  celles  des  parties  claires,  mais  de 
coloration  plus  foncée  et  qui  passent  insensiblement  du  jaune 
clair  au  rouge  sombre,  ainsi  qu'on  peut  le  constater  avec  un 
fort  grossissement  en  allant  de  la  zone  claire  jusqu'au  centre 
du  nodule. 

Le  réticulum  parait  aussi  se  continuer  avec  les  lignes 
sombres  irrégulières  qui  divise  la  masse  centrale  en  blocs 
irréguliers.  Il  se  continue  très  certainement  avec  celui  qui 
existe  dans  la  zone  périphérique  dont  les  mailles  sont  plus 
régulières,  plus  étroites  et  contiennent  chacune  une  cellule 
ronde  fortement  colorée  par  le  carmin.  Les  cellules  sont 
d'autant  plus  nombreuses  et  plus  rapprochées  les  unes  des 
autres  qu'elles  se  trouvent  plus  près  de  la  périphérie. 

En  somme,  ce  nodule  tuberculeux  est  constitué  par  des 
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cellules  qui,  1res  coafluentes  à  la  périphérie,  sont  moins 
nombreuses  au  niveau  de  la  zone  moyenne  et  deviennent 
tout  à  fait  rares  dans  la  portion  centrale.  Ces  cellules  sont 
disséminées  au  milieu  d'une  substance  granuleuse  dont  la 
densité  est  en  raison  inverse  du  nombre  des  cellules.  Enfin,  il 
existe  sur  toute  l'étendue  du  nodule  un  réticulum  intercel- 
lulaire qui  parait  relier  ses  diverses  parties. 

Cinq  préparations  ont  présenté  à  peu  près  le  même  as- 
pect. Deux  de  ces  préparations  sont  reproduites  parle  dessin. 
Sur  Tune,  on  peut  voir  d'abord  à  un  faible  grossissement 
(pi.  y,  fig.  1)  Faspect  général  des  lésions;  puis,  à  un  gros- 
sissement plus  fort  (pi.  Vy  fig.  2),  les  détails  qui  viennent 
d'être  décrits.  Sur  l'autre  préparation  (pi.  V,  fig.  3),  les  cel- 
lules sont  plus  abondantes,  tandis  que  la  substance  granu- 
leuse est  rare.  Les  cellules  paraissent  disposées  au  moins 
autour  de  quatre  centres,  dont  Tun,  le  plus  important,  con- 
tient encore  une  petite  portion  de  substance  rouge&tre,  gra- 
nuleuse, avec  une  cellule  géante  vers  sa  limite  (g)\  dont  un 
autre  est  constitué  par  une  cellule  géante  à  prolongements 
multiples  [g')  et  dont  les  deux  autres  sont  figurés  par  un  es- 
pace  vide  {îi,  /i),  produit  vraisemblablement  par  les  manipu- 
lations et  qui  a  pu  contenir  peut-être  une  cellule  géante. 

Ces  centres  multiples,  à  côté  d'un  centre  principal,  mon- 
trent que  Je  nodule  en  apparence  le  plus  simple  est  déjà  con- 
stitué par  plusieurs  centres  autour  desquels  gravitent  les 
cellules;  mais  les  plus  petits  paraissent  se  trouver  à  la  péri- 
phérie du  centre  principal,  car  la  coupe  où  se  trouvent  ces 
divers  centres  est  une  des  dernières  qui  aient  été  faites.  Une 
autre  coupe  pratiquée  en  dernier  lieu,  sur  laquelle  le  nodule 
est  constitué  par  des  éléments  cellulaires  sans  aucun  centre 
distinct,  devait  porter  très  probablement  sur  la  périphérie  du 
nodule. 

Il  est  à  remarquer  que,  par  sa  situation,  le  nodule  tuber- 
culeux est  en  rapport  sur  la  plus  grande  étendue  de  sa  sur- 
face avec  le  tissu  valvulaire  enflammé,  et  sur  un  espace 
encore  assez  grand  avec  la  cavité  ventriculaire.  Il  était  donc 
immédiatement  en  contact  avec  le  sang  que  renfermait  cette 
cavité. 
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Avant  de  chercher  à  interpréter  la  constitution  de  ce  nodule 
et  son  mode  de  formation,  je  vais  indiquer  en  quoi  consis- 
tent les  lésions  constatées  sur  la  valvule  et  notamment  au 
niveau  des  vég^étations,  lésions  dont  Tétude  contribue  pour 
une  large  part  à  cette  interprétation. 

La  valvule,  qui,  àTœil  nu^  ne  paraissait  pas  autrement 
altérée  que  par  la  présence  des  végétations,  est  cependant  le 
siège  de  lésions  révélées  par  l'examen  microscopique.  On 
voit  d'abord  qu'elle  est  épaissie.  Mais  elle  est  surtout  profon- 
dément modifiée,  dans  sa  constitution.  Le  tissu  fibro-élasti- 
que  qui  la  constitue  ne  présente  plus  Thomogénéité  et  la 
cohésion  qu'il  offre  à  l'état  normal.  Il  existe  entre  les  fibres 
de  nombreuses  cellules  rondes  et  fusiformes  colorées  par  le 
carmin,  ainsi  que  de  fines  granulations  disséminées  irréguliè- 
rement et  offrant  une  teinte  jaunâtre  plus  ou  moins  accusée 
çà  et  là,  avec  prédominance  au  niveau  des  productions  inflam- 
matoires. On  remarque  aussi  principalement  sur  ces  mêmes 
points  un  assez  grand  nombre  de  vaisseaux.  Ces  altérations 
se  présentent  à  un  degré  peu  prononcé  près  de  l'insertion  de 
la  valvule  à  l'anneau  fibreux  et  augmeuteat  graduellement 
jusqu'aux  végétations.  Le  tissu  valvulaire,  quoique  manifes- 
tement altéré  au  niveau  du  nodule  tuberculeux,  reste  encore 
parfaitement  distinct;  tandis  qu'il  se  confond  peu  à  peu  avec 
le  tissu  des  végétations.  C'est  ainsi  que,  sur  les  coupes,  le  tissu 
de  la  valve  paraît  se  continuer  avec  celui  de  la  végétation, 
aussi  bien  sinon  mieux  qu'avec  la  petite  portion  libre  du  re- 
bord valvulaire.  En  effet  on  trouve  à  peine  quelques  fibres 
transversales,  vestiges  de  la  continuation  dos  fibres  de  la 
face  supérieure,  formant  des  anses  dont  la  convexité  est  en 
rapport  avec  le  tissu  de  la  végétation.  Le  stroma  perd  peu  à 
peu  son  aspect  fibreux  pour  prendre  les  caractères  d'un  tissu 
jeune  où  se  trouvent  des  cellules  plus  volumineuses  et  plus 
nombreuses,  avec  des  granulations  fines,  des  fibrilles  inter- 
cellulaires et  des  vaisseaux  en  assez  grand  nombre.  C'est  vers 
la  base  des  végétations  que  se  trouvent  les  vaisseaux  les  plus 
volumineux.  Puis  on  les  voit  diminuer  de  volume  à  mesure 
qu'on  va  de  ce  point  à  la  périphérie  de  la  végétation.  Les  cel- 
lules paraissent  plus  nombreuses  au  voisinage  des  vaisseaux 
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et  surtout  à  la  périphérie  de  la  végétation,  où  elles  deviennent 
absolument  confluentes.  A  ce  niveau  elles  sont  rondes,  ova- 
laires  ou  même  plus  allongées,  bien  colorées  par  le  carmin 
avec  peu  de  substance  granuleuse  intercellulaire.  Les  cellules 
fusiformes  également  bien  colorées  sont  plus  abondantes  à 
mesure  qu'on  se  rapproche  de  la  base  d'implantation  de  la 
végétation  où  le  tissu  intercellulaire  est  plus  abondant,  plus 
transparent,  avec  un  aspect  fibrillaire  plus  prononcé.  Du  reste 
les  cellules  sont  disposées  sous  formes  de  traînées  arrondies 
analogues  aux  remous  qui  se  produisent  dans  les  liquides  en 
mouvement.  Cette  disposition  est  surtout  très  prononcée  sur 
les  points  d'implantation  des  végétations.  On  voit  des  fibres 
conjonctives  et  élastiques  qui  sont  assez  serrées  et  contien- 
nent des  cellules  fusiformes.  Ces  parties  alternent  avec 
d'autres  où  les  cellules  sont  plutôt  arrondies  dans  une  sub- 
stance qui  semble  granuleuse.  L'aspect  différent  de  ces  parties 
tient  certainement  à  ce  qu'on  observe  les  cellules  et  les  fibres 
dans  des  directions  différentes  ;  de  telle  sorte  qu'elles  se  pré- 
sentent coupées  longiludinalement  ou  perpendiculairement, 
etdisposées  parallèlement  ou  en  s'entre-croisant  plus  ou  moins. 
Les  fibres  élastiques  comme  les  fibres  conjonctives  bien  carac- 
térisées se  remarquent  surtout  dans  le  tissu  valvulaire  ancien; 
mais  on  voit  très  nettement  les  cellules  disposées  en  traînées 
qui  passent  de  ce  tissu  ancien  dans  le  tissu  de  la  végétation  où 
elles  forment  aussi  des  traînées  et  des  remous  dont  la  dispo- 
sition est  assez  irrégulière.  Les  cellules  sont  plus  nombreuses 
autour  des  vaisseaux.  Mais  en  allant  de  cette  région  des  vais- 
seaux à  la  périphérie,  il  existe  un  espace  clair  encore  bien  vas- 
cularisé  où  les  cellules  sont  moins  nombreuses  et  se  dirigent 
très  manifestement  vers  la  périphérie.  A  ce  niveau  elles  for- 
ment encore  quelques  remous  en  augmentant  de  nombre  au 
point  que  vers  les  limites  supérieures  de  la  végétation  elles 
présentent  une  confluence  excessive  et  semblent  maintenues 
par  une  mince  couche  de  substance  granuleuse  jaunâtre  située 
tout  à  fait  à  la  périphérie.  Ces  cellules  sont  arrondies  ou  plus 
ou  moins  déformées,  soit  irrégulièrement,  soit  surtout  d'une 
manière  assez  régulière  pour  prendre  l'aspect  de  bâtonnets, 
de  fuseaux,  de  coins.  Leurs  dimensions  sont  variables,  mais 
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certainement  plus  grandes  que  celles  des  cellules  du  tissu  val- 
vulaire  proprement  dit.  Elles  renferOient  un  noyau  volumi- 
neux bien  coloré  par  le  carmin  et  contenant  plusieurs 
nucléoles.  Le  stroma,  qui  a  une  teinte  un  peu  jaune  due  à  sa 
coloration  par  Tacide  picrique,  aiFecte  une  disposition  mani- 
festement fibrillaire  dont  les  fibres  sont  parallèles  ou  entre* 
croisées,  mais  plus  ou  moins  contournées.  Quelques-unes  sont 
disposées  en  spirale  avec  les  caractères  attribués  aux  fibres 
élastiques. 

Les  bords  de  chaque  cellule  sont  marqués  par  un  contour 
plus  ou  moins  foncé  qui,  en  se  prolongeant  de  chaque  côté  et 
en  se  réunissant  un  peu  au  delà,  limite  un  espace  angulaire 
parfois  aux  deux  pôles  d'une  cellule  arrondie  ou  seulement 
à  Tun  des  pôles.  Cet  espace  contient  de  fines  granulations 
plus  ou  moins  teintées  et  réfringentes.  On  pourrait  croire 
parfois  qu'il  s'agit  d'une  grosse  cellule  fusiforme  dont  la 
cellule  centrale  fortement  colorée  serait  le  noyau.  Mais  on 
peut  voir  sur  la  plupart  des  points  qu'il  s'agit  vraisemblable- 
ment d'espaces  rectilignes  ou  sinueux,  le  plus  souvent  assez 
longs  et  contenant  une  ou  plusieurs  cellules  ordinairement  un 
peu  allongées,  disposées  tout  près  les  unes  des  autres  ou  à 
de  petits  intervalles,  et  paraissant  se  suivre  dans  l'espace  en 
question  qui  forme  comme  une  queue  à  la  cellule.  Plusieurs 
cellules  se  trouvant  ainsi  bout  à  bout  ou  parallèlement^  il 
semble  bien  qu'il  s*est  produit,  dans  la  substance  fondamen- 
tale demi-liquide,  des  sillons  formés  p^r  le  passage  des  cel- 
lules et  qui  se  présentent  sous  forme  de  deux  traits  parallèles 
rectilignes  ou  contournés  dont  l'extrémité  effilée  prend  parfois 
l'aspect  de  fibres  élastiques  à  double  contour.  C'est  en  grande 
partie  à  cette  disposition  que  la  substance  fondamentale  de 
cette  région  doit  son  aspect  fibrillaire. 

Cette  substance,  qui  a  une  teinte  rougeâtre  au  point  d'im- 
plantation de  la  végétation  et  jusqu'au  niveau  des  vaisseaux 
les  plus  volumineux,  prend  ensuite  une  teinte  jaun&tre  claire, 
puis  jaune  rougeâtre  tout  à  fait  à  la  périphérie  de  la  végétation. 
C'est  ainsi  que  les  parties  les  plus  anciennes  de  la  végétatiop 
qui  sont  transformées  en  tissu  fibreux  se  colorent  comme  le 
tissu  de  la  valvule  ;  tandis  que  les  parties  nouvellement  formées 
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OU  en  voiede  formation  ont  une  teinte  pliitôtjaune  ou  jaune  rou' 
geâtre  qui  est  due  à  la  présence  de  fines  granulations  colorée» 
de  cette  manière.  Cette  teinte  foncée  est  beaucoup  plus  pro- 
noncée sur  deux  points  où  le  processus  est  le  moins  avancé  et 
où  la  végétation  est  comme  échancrée  (pi.  V,  fîg.  1 ,  A,  h').  A  ce 
niveau  les  lésions  m'ont  paru  particulièrement  intéressantes 
à  étudier. 

On  peut  voir  sur  la  iig.  4,  représentant  un  de  ces  points, 
que  la  substance  granuleuse  jaunâtre,  située  entre  les  cellules 
près  de  Téchancrure,  se  confond  peu  à  peu  avec  une  masse 
compacte  de  coloration  rouge  grenade  assez  réfringente  qui  se 
trouve  dans  les  portions  échancrées  et  qui  est  constituée  aussi 
par  de  fines  granulations  fortement  teintées.  Elle  présente  des 
lignes  d'un  rouge  foncé,  irrégulièrement  éntre-croisées  et  qui 
paraissent  la  diviser.  On  remarque  encore  dans  cet  amas  gra- 
nuleux quelques  cellules  bien  colorées,  mais  plutôt  vers  les 
points  en  contact  avec  le  tissu  de  la  végétation.  Du  côté  de  la 
périphérie  cette  substance  granuleuse  compacte  est  entourée 
d'une  zone  claire  constituée  par  de  fmes  granulations  jaunâtres 
qui  remplissent  la  portion  de  l'espace  échancré  non  occupée 
par  la  masse  centrale.  Elles  paraissent  retenues  à  la  périphérie 
par  une  mince  couche  de  substance  d'un  rouge  foncé,  d'aspect 
fibrillaire,  qui  se  continue  à  la  périphérie  de  la  végétation  et 
envoie  même  des  prolongements  dans  la  substance  granuleuse 
jaune.  L'échancrure  est  ainsi  comblée  et  la  végétation  se  pré- 
sente en  somme  avec  une  forme  à  peu  près  arrondie.  Il  existe 
même  en  plus,  tout  à  fait  en  dehors,  vis-à-vis  de  l'échancrure, 
une  légère  saillie  formée  par  un  amas  de  substance  rouge 
brunâtre,  granuleuse,  qui  parait  divisée  par  des  stries  plus 
foncées  et  qui  est  manifestement  constituée  par  un  agrégat 
fibrineux. 

La  mince  couche  fibrillaire  qui  entoure  la  végétation  et 
semble  retenir  les  parties  contenues  dans  l'échancrure  est  non 
moins  manifestement  constituée  par  de  la  fibrine.  L'amas  com- 
pact de  coloration  rouge  grenade  contenu  dans  l'échancrure  ren- 
ferme au  moins  en  partie  des  produits  de  même  nature  ;  car  on 
y  trouve  des  stries  semblables  à  celles  des  fibrilles  fibrineuses. 
Quant  à  la  substance  granuleuse  elle-même,  qui  constitue  la 
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plus  grande  partie  de  cette  masse  et  se  confond  insensiblement 
avec  Ja  substance  moins  foncée  située  sur  le  bord  de  la  végé- 
tation entre  les  cellules,  elle  est  très  vraisemblablement  de 
nature  albuminoïde.  Il  en  est  de  même  de  la  substance  jaune 
clair  granuleuse  qui  contribue  à  remplir  Téchancrure. 

L*autre  point  de  la  végétation  qui  parait  échancré  ne  dif- 
fère guère  du  premier  que  par  ses  moindres  dimensions. 

Ces  échancrures  existent  avec  une  disposition  analogue 
sur  toutes  les  coupes  qui  ont  été  faites. 

En  somme,  les  végétations  qui  caractérisent  l'endocardite 
de  la  valvule  milrale  sont  constituées  par  un  tissu  fibro-élas- 
tique  nouvellement  formé  ou  en  voie  de  formation,  désigné 
aussi  sous  le  nom  de  tissu  de  granulation.  On  peut  se  rendre 
compte  du  mode  de  progression  des  cellules  de  la  base  à  la 
périphérie  des  végétations  au  milieu  d'un  stroma  dont  la  con- 
stitution est  de  moins  en  moins  avancée.  Sur  certains  points 
même,  on  peut  surprendre  le  processus  pathologique  à  son 
début  et  voir  qu'il  existe,  en  rapport  avec  le  tissu  de  granula- 
tion, un  exsudât  albumino-fibrineux  dont  les  vestiges  se  re- 
marquent encore  sur  les  limites  de  6e  tissu  dans  le  stroma 
inter-cellulaire;  en  même  temps  que  quelques  cellules  s'enga- 
gent déjà  dans  la  portion  compacte  de  Texsudat.  Il  s'agit  donc 
bien  d'un  processus  inflammatoire  caractérisé  par  la  présence 
d'un  exsudât  albumino-fibrineux  dans  lequel  arrivent  des  cel- 
lules nouvellement  formées  ou  exsudées  simultanément  pour 
constituer  le  tissu  de  granulation  qui  se  transforme  peu  à  peu 
en  tissu  fibreux. 

En  comparant  un  de  ces  points  où  le  processus  inflamma- 
toire est  au  début  avec  le  nodule  tuberculeux,  on  est  frappé 
de  l'analogie  qui  existe  dans  les  éléments  constituants  de  ces 
produits  pathologiques. 

La  portion  centrale  du  nodule  qui  est  formée  par  une  masse 
granuleuse  compacte  d'un  rouge  grenade,  divisée  par  des  stries 
irrégulières  plus  foncées  donnant  l'apparence  d'un  réticulum 
dans  lequel  on  peut  apercevoir  quelques  cellules,  ofi're  le 
même  aspect  et  la  même  constitution  que  l'amas  rougeàtre 
albumino-fibrineux  décrit  précédemment  au  niveau  d'un  point 
échancré  de  la  végétation.  La  zone  claire  qui  entoure  la  por- 
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tioD  centrale  du  aodule  et  où  on  peut  voir  déjeunes  cellules 
au  milieu  d'un  exsudât  finement  granuleux,  plus  ou  moins 
teinté  en  brun  rougeàtre  ou  en  jaune,  est  parfaitement  com- 
parable au  tissu  qui  se  trouve  à  la  périphérie  de  la  végétation, 
notamment  au  voisinage  de  la  masse  albumino-fibrineuse.  €e 
que  Ton  considère  comme  le  protoplasma  des  cellules  géantes 
est  tout  à  fait  semblable  à  la  substance  jaune  clair  finement 
granuleuse  qui  comble  Téchancrure.  Enfin  on  trouve  de  part 
et  d'autre,  en  dehors  de  Fexsudat  récent,  des  cellules  jeunes  en 
plus  ou  moins  grand  nombre  tendant  à  envahir  les  portions 
de  Texsudat  qui  n'en  contiennent  pas.  A  la  périphérie  les  cel- 
lules deviennent  plus  nombreuses  et  la  végétation  se  présente 
même  à  un  degré  d'organisation  assez  avancé.  S'il  n'y  a  pas  de 
tissu  analogue  à  la  périphérie  du  nodule,  c'est  que  vraisembla* 
blement  il  est  de  formation  trop  récente  ;  de  telle  sorte  qu'il  ne 
peut  être  comparé  qu'avec  le  point  de  la  végétation  où  le  pro- 
cessus inflammatoire  est  le  plus  récent.  C'est  le  même  proces- 
sus sur  les  deux  points;  et  la  légère  différence  qui  existe 
dans  la  disposition  des  éléments  ne  parait  pas  suffisante  pour 
faire  supposer  qu'il  soit  de  nature  différente. 

On  sait,  du  reste,  que  les  productions  tuberculeuses  n'af- 
fectent pas  toujours  la  forme  parfaitement  nodulaire,  surtout 
à  la  surface  des  muqueuses  et  des  séreuses  où  les  lésions 
inflammatoires  proprement  dites  prédominent;  il  n'est  donc 
pas  étonnant  qu'il  en  soit  de  même  à  la  surface  d'une  valvule 
du  cœur. 

Enfin,  ces  productions  pathologiques  qui  existaient  tout 
près  l'une  de  l'autre  sur  une  même  valvule,  reconnaissaient 
manifestement  la  même  cause  ;  puisqu'elles  étaient  survenues 
Tune  et  l'autre  sous  l'influence  de  l'infection  tuberculeuse 
généralisée  dont  le  malade  était  atteint.  Il  n'est  guère  admis- 
sible qu'une  affection  ainsi  répandue  dans  toute  Téconomie,  à 
l'état  aigu,  ait  pu  en  même  temps  produire  sur  un  point  de 
la  valvule  mitrale  des  lésions  manifestement  de  même  nature 
que  dans  les  autres  organes  et,  sur  un  point  voisin  de  la 
même  valvule,  des  lésions  d'une  autre  nature.  Il  est  au  con- 
traire très  rationnel  de  considérer  ces  productions  patholo- 
giques voisines  et  récentes,  déterminées  dans  le  même  temps, 
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par  les  mêmes  causes,  comme  étant  de  même  nature;  d'au- 
tant que  Tétude  des  lésions  valvulaires  ne  fait  que  confirmer 
ce  que  la  raison  pouvait  faire  prévoir. 

Il  ressort  de  Texamen  comparatif  de  ces  lésions,  non  seu- 
lement que  le  nodule  tuberculeux  trouvé  sur  la  valvule  mi- 
trale  est  un  produit  inflammatoire,  ce  qui  est  généralement 
admis;  mais  encore  qu'il  offre  des  caractères  anatomiques 
assez  différents  de  ceux  qu'on  attribue  au  tubercule. 

En  effet,  depuis  les  travaux  de  Virchow,  on  considère  le 
nodule  tuberculeux  comme  une  néoplasie  cellulaire  à  noyaux 
multiples,  mais  comme  une  production  pauvre  dont  les  plus 
anciens  éléments  situés  au  centre  de  la  nodosité  subissent 
ordinairement  très  piromptement  une  métamorphose  grais- 
seuse incomplète  le  plus  souvent.  La  figure  classique  qui 
correspond  à  cette  description,  représente  effectivement  un 
amas  de  cellules  d'autant  plus  confluentes  qu'elles  sont  plus 
près  du  centre  où  on  les  voit  en  dégénérescence;  tandis 
qu'elles  sont  d'autant  moins  nombreuses  qu^ elles  s'éloignent 
de  l'amas  central.  Or,  le  nodule  tuberculeux  que  j'ai  pu  exa- 
miner, pour  ainsi  dire,  à  l'état  isolé  et  sur  la  nature  duquel 
il  ne  saurait  exister  aucun  doute,  n'est  pas  constitué  de  cette 
manière. 

La  coloration  par  le  carmin  de  la  portion  centrale  du 
nodule,  fait  tout  d'abord  naître  le  doute  au  sujet  de  sa  dégéné- 
rescence; et,  par  un  examen  attentif  à  un  fort  grossissement, 
on  voit  qu'il  s'agit,  non  pas  de  cellules  fragmentées  et  dégé- 
nérées, mais  d'un  exsudât  inflammatoire  semblable  à  celui 
qui  se  trouve  dans  les  échancrures  des  végétations.  Seulement, 
quelques  cellules  bien  colorées  ont  pénétré  dans  la  portion 
la  plus  dense  de  la  masse  albumino-fibrineuse.  Le  nombre 
des  cellules  augmente  dans  la  zone  claire  qui  entoure  la  por- 
tion centrale  et  où  l'exsudat  granuleux  est  devenu  moins 
abondant  et  moins  coloré.  Cette  disposition  est  encore  plus 
accusée  dans  la  zone  périphérique;  de  telle  sorte  que,  con- 
trairement à  la  description  de  Virchow,  et  d'une  manière  très 
manifeste,  on  trouve  les  cellules  d'autant  plus  nombreuses 
qu'on  s'éloigne  du  centre;  tandis  que  ce  serait  le  contraire, 
s'il  s'agissait  d'une  dégénérescence  de  cellules  rassemblées 
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en  trop  grande  quantité,  comme  cela  est  indiqué  dans  le 
schéma  de  Fauteur  allemand. 

En  réalité,  le  nodule  est  vraisemblablement  constitué 
par  un  exsudât  à  la  fois  liquide  et  cellulaire  comme  l'indique 
Cohnheim  pour  les  exsudats  inflammatoires.  Le  liquide 
albumino-fibrineux  se  présente  par  suite  de  coagulations 
post  mortem  sous  l'aspect  d'une  substance  finement  granu- 
leuse entremêlée  de  travées  irrégulières  avec  une  coloration 
due  à  l'action  du  carmin  et  de  l'acide  picrique  sur  cette  sub- 
stance. Dans  la  portion  la  plus  dense  et  qui  contient  le  plus 
de  fibrine,  la  coloration  est  rouge  grenade  avec  des  stries 
plus  foncées,  correspondant  aux  travées  fibrineuses.  Puis 
lorsque  la  substance  est  moins  abondante,  elle  apparaît  avec 
une  teinte  jaune  rougeàtre,  puis  jaune  clair,  et  avec  des  tra- 
vées fibrineuses  rougeàtres  de  plus  en  plus  déliées. 

Les  cellules  font  défaut  ou  tout  au  moins  sont  rares  dans 
la  portion  de  l'exsudat  qui  contient  le  plus  de  fibrine,  comme 
dans  tous  les  exsudats  inflammatoires  ;  puis  elles  deviennent 
plus  nombreuses  dans  les  points  où  l'exsudat  liquide  est 
moins  abondant  et  moins  fibrineux.  C'est  dans  cette  zone  que 
la  fibrine  forme  un  réticulum  à  mailles  de  dimensions  iné- 
gales dans  lesquelles  se  trouvent  une  ou  plusieurs  cellulçs. 
Lorsque  les  mailles  sont  très  grandes  et  contiennent,  avec  la 
substance  finement  granuleuse,  plusieurs  cellules,  parfois  un 
grand  nombre  de  cellules  ;  on  voit  ce  qu'on  a  désigné  sous 
le  nom  de  cellules  géantes;  car  il  est  évident,  comme  je  l'ai 
déjà  fait  remarquer,  que  les  noyaux  de  ces  cellules  géantes 
sont  tout  à  fait  semblables  aux  cellules  qu'on  trouve  à  la  péri- 
phérie. On  peut  voir  aussi  sur  une  des  préparations  les  tra- 
vées fibrineuses  intercellulaires  voisines  s'avancer  jusqu'au 
niveau  de  quelques-unes  des  petites  cellules  contenues  dans 
la  cellule  géante.  Enfin,  à  mesure  qu'on  s'éloigne  de  la  por- 
tion centrale,  les  cellules  deviennent  de  plus  en  plus  nom- 
breuses et  rapprochées  les  unes  des  autres  ;  de  telle  sorte  que 
la  substance  granuleuse  ou  fibrineuse  intermédiaire  est  de 
plus  en  plus  rare. 

Si  le  nodule  tuberculeux  était  à  un  stade  plus  avancé,  il 
est  probable  qu'on  trouverait  à  la  périphérie  du  tissu  con- 
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jonctif  en  plus  ou  moins  grande  quantité,  ainsi  qu'on  a  cou- 
tume de  le  rencontrer  sur  la  plupart  des  tubercules. 

La  constitution  du  nodule  tuberculeux  trouvé  sur  la  val- 
vule mitrale  est  donc  analogue  à  celle  de  certains  points  de 
la  végétation  caractérisant  Tendocardite  concomitante  de 
cette  valvule,  et  du  reste  à  celle  des  productions  inflamma- 
toires en  général.  La  forme  nodulaire  qu'affectent  ordinai- 
rement les  productions  tuberculeuses  semble  due  à  la  dis- 
sémination des  agents  d'irritation  et  à  la  petite  quantité 
d'exsudat  produit  sur  chaque  point.  Mais  si  les  agents  d'ir- 
ritation sont  nombreux  et  si  Texsudat  est  abondant,  l'inflam- 
mation perd  plus  ou  moins  le  caractère  nodulaire.  C'est  ce 
qu'on  remarque  notamment  dans  les  points  les  plus  affectés 
où,  souvent,  on  a  de  la  peine  à  trouver  des  lésions  caractéris- 
tiques qui  sont  au  contraire  bien  manifestes  sur  d'autres 
points  où  l'altération  est  au  début  et  à  un  léger  degré.  Il  en 
est  ainsi  vraisemblablement  pour  les  lésions  de  la  valvule 
mitrale  que  j'ai  en  vue.  L'inflammation  est  assez  étendue  et 
déjà  assez  ancienne  sur  le  pourtour  du  rebord  valvulaire  pour 
avoir  donné  lieu  à  de  nombreuses  végétations  où  le  tissu 
fibreux  prédomine  ;  tandis  que,  sur  un  point  voisin,  on  trouve 
une  lésion  isolée  tout  à  fait  récente  et  avec  les  caractères  des 
tubercules. 

Contrairement  à  ce  qu'on  observe  sur  la  végétation,  les 
cellules  du  nodule  tuberculeux  sont  toutes  de  petites  dimen- 
sions et  de  forme  arrondie  ;  probablement  parce  qu'elles  sont 
de  production  récente  et  qu'elles  se  meuvent  dans  une  sub- 
stance encore  liquide  où  les  remous  qu'elles  forment  se  mon- 
trent sur  les  coupes  de  la  périphérie  du  nodule.  Il  ne  s'agit 
pas  de  petits  nodules  greffés  sur  le  nodule  principal ,  car  on 
peut  suivre  la  progression  des  cellules  du  gros  amas  cellu- 
laire aux  plus  petits.  Sur  ceux-ci  l'exsudat  granuleux  est 
moins  abondant,  réduit  parfois  au  protoplasma  d'une  cellule 
géante,  ou  bien  il  est  disséminé  entre  les  cellules  centrales,  ou 
encore  il  peut  faire  défaut  comme  on  le  remarque  sur  une  des 
préparations. 

Comment  ce  nodule  tuberculeux  a-t-il  pu  se  former?  Les 
éléments  qui  le  constituent  proviennent-ils  du  tissu  valvu- 
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laire  en  contact  avec  lui,  ou  du  sang  avec  lequel  il  se  trou- 
vait immédiatement  en  rapport?  Ou  encore  le  nodule,  en 
partant  tout  constitué  d'un  autre  point  du  système  circula- 
toire et  entraîné  par  le  courant  sanguin,  serait-il  venu  se  fixer 
sur  la  face  inférieure  de  la  valvule  entre  les  cordages  ten- 
dineuît? 

La  première  idée  qui  vient  à  l'esprit  en  présence  d'un 
produit  inflammatoire  reposant  sur  un  tissu  enflammé  ;  c'est 
de  rapporter  à  ce  tissu  la  production  voisine.  Mais  en  exami- 
nant les  diverses  coupes,  il  est  impossible  de  découvrir  la  voie 
par  laquelle  les  parties  constituantes  du  nodule  auraient  pu 
sortir  du  tissu  valvulaire.  On  voit  bien  sur  les  portions  de  la 
valvule  en  rapport  avec  le  tubercule  que  le  tissu  est  tuméfié 
et  infiltré  d'un  grand  nombre  de  cellules  ;  mais  cette  disposi- 
tion existe  sur  toute  l'étendue  de  la  valvule  sans  prédominer 
sur  cette  région.  Partout  le  tissu  valvulaire  est  constitué  par 
des  fibres  conjonctives  qui  forment  des  couches  entre-croisées 
et  au  sein  desquelles  se  trouvent  des  cellules  dont  le  volume 
est  manifestement  supérieur  à  celui  des  cellules  situées  dans 
le  nodule.  Sur  aucune  préparation  on  ne  remarque  des  traî- 
nées cellulaires  passant  du  tissu  valvulaire  dans  le  nodule  ;  ni 
aucune  espèce  de  transition  entre  les  éléments  qui  consti- 
tuent ces  parties,  comme  on  l'observe  pour  les  végétations  de 
la  face  supérieure  de  la  valvule.  C'est  bien  à  la  périphérie  du 
nodule,  c'est-à-dire  au  niveau  des  points  en  contact  avec  le 
tissu  valvulaire,  qu'on  trouve  les  cellules  en  plus  grand  nom- 
bre; mais  ce  n'est  pas  à  l'influence  de  ce  tissu  qu'il  faut  l'at- 
tribuer, car  une  notable  portion  du  nodule  n'est  pas  en  rap- 
port avec  la  valvule  et  correspond  à  la  cavité  ventriculaire.  Or, 
sur  cette  portion  la  disposition  des  éléments  qui  composent  le 
nodule  est  identique  à  celle  des  autres  parties.  Il  n'est  donc 
pas  probable  que  les  éléments  constituants  du  nodule  tuber- 
culeux proviennent  du  tissu  valvulaire.  Ils  semblent  plutôt 
fournis  directement  par  le  sang,  en  raison  de  leur  similitude 
avec  les  globules  blancs  du  sang  et  des  rapports  du  nodule 
avec  ce  liquide.  Si  le  nodule  eût  été  de  moins  récente  forma- 
tion il  est  probable  que  des  fibres  conjonctives  produites  à  sa 
périphérie  se  seraient  confondues  avec  celles  du  tissu  valvu- 
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laire  et  qu'il  eût  été  impossible  de  déterminer  Torigine  du 
nodule  ;  tout  comme  on  ne  peut  pas  reconnaître  maintenant  le 
processus  initial  des  végétations. 

La  situation  du  nodule  dans  un  point  où  il  est  relative- 
ment à  Tabri  du  courant  sanguin,  sans  être  retenu  par  un 
coagulum,  pourrait  faire  penser  au'il  provient  d'un  autre 
point  du  système  circulatoire  d'où  il  aurait  été  entraîné  par  le 
sang  jusque  dans  les  cordages  tendineux  de  la  valvule  mitrale. 
Mais  il  est  à  présumer  que  sa  constitution  et  son  peu  de  co- 
hésion devaient  le  rendre  assez  fragile  pour  qu'il  ne  pût  pas 
être  transporté,  sans  être  plus  ou  moins  dissocié  dans  son 
trajet.  11  faudrait  aussi  expliquer  son  mode  de  formation  dans 
un  autre  point  du  système  circulatoire. 

Il  parait  plus  rationnel  d'admettre  que  ce  sont  les  agents 
producteurs  de  la  tuberculose  (microbes  ou  produits  micro- 
biens) qui,  répandus  dans  le  sang,  ont  pu  s'arrêter  contre  la 
valvule,  entre  les  piliers,  où  ils  ont  probablement  donné  lieu 
à  la  formation  d'un  coagulum  qui  a  dû  se  détacher  dans  les 
manipulations  nécessitées  par  les  préparations  et  à  l'abri  duquel 
un  exsudât  inflammatoire  s'est  produit.  Cet  exsudât  récent 
présente  immédiatement  la  forme  nodulaire  et  une  disposition 
particulière  de  ses  éléments  qui  caractérisent  les  productions 
tuberculeuses.  G*est  un  amas  de  substance  albumino-fibri- 
neuse  dans  laquelle  évoluent  de  jeunes  cellules  rondes  sem- 
blables aux  globules  blancs  du  sang. 

Si  ce  nodule  diffère  à  certains  égards  de  ceux  qu^on  ren- 
contre dans  les  divers  organes,  il  faut  vraisemblablement 
l'attribuera sonsiège, aux  éléments  qui  ont  contribué  à  sa  pro- 
duction et  à  son  état  d'isolement.  En  tout  cas  les  parties  qui 
le  constituent  offrent  une  disposition  qui  ne  laisse  aucun 
doute  sur  sa  nature. 

n  présente  encore  une  particularité  assez  fréquemment 
observée  dans  les  autres  produits  de  la  tuberculose  miliaire  ; 
c'est  qu'il  n'a  pas  été  possible  d'y  découvrir  la  présence  de 
bacilles.  H  est  vrai  que  l'examen  fait  à  ce  point  de  vue  n'a 
porté  que  sur  deux  préparations  ;  de  sorte  que  je  n'insisterai 
pas  davantage  sur  ce  point  qui  peut  avoir  de  l'intérêt,  mais  qui 
ne  saurait  mettre  en  doute  la  nature  tuberculeuse  du  nodule. 
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Il  n'existait  pas  non  plus  de  bacilles  au  niveau  des  végé- 
tations ;  mais  après  avoir  cherché  à  démontrer  que  ces  lésions 
sont  de  môme  nature  que  le  nodule  tuberculeux,  il  est  ration- 
nel d'admettre  que  le  processus  inflammatoire  initial  devait 
avoir  la  même  origine. 

«  Dans  un  cas  d'endocardite  granuleuse  tout  t  fait  récente, 
disent  MM.  Gornil  et  Babes,  l'un  de  |nous  a  vu  des  bacilles 
de  la  tuberculose.  RindQeisch  et  Kundrat  ont  publié  des  faits 
de  ce  genre ^  »  Il  est  probable  que  dans  ces  cas  il  s'agissait 
d'endocardite  tuberculeuse,  bien  que  ces  auteurs  n'aient  pas 
signalé  sur  les  valvules  du  cœur  des  tubercules  qui  pouvaient 
du  reste  passer  inaperçus  ou  faire  défaut. 

La  présence  de  la  tuberculose  dans  les  vaisseaux  throm- 
boses au  milieu  des  tubercules  a  été  signalée  dès  1883  par 
MM.  Cornil  et  Babes,  qui  font  encore  remarquer  que  plu- 
sieurs auteurs  ont  vu  des  tubercules  dans  la  paroi  du  conduit 
thoracique,  dans  la  tunique  interne  des  vaisseaux,  notam- 
ment dans  les  veines  pulmonaires  (Ponfick,  Miigge,  J.  Ar- 
nold). «  D'après  Weigert  on  trouve  généralement  des  granu- 
lations tuberculeuses  de  la  membrane  interne  des  veines 
pulmonaires  ou  de  l'endocarde  du  ventricule  droit,  ou  de  la 
veine  cave  inférieure  dans  les  tuberculoses  généralisées*.  »  Il 
résulte,  toutefois,  des  indications  que  j'ai  pu  me  procurer  au 
sujet  du  travail  de  ce  dernier  auteur,  qu'il  contient  des  obser- 
vations intéressantes  de  lésions  tuberculeuses  d'un  certain 
nombre  de  veines  et  du  canal  thoracique;  mais  qu'il  ne  ren- 
ferme aucun  fait  se  rapportant  à  des  tubercules  observés *dfiftis 
le  cœur. 

MM.  Cornil  et  Babes  continuent  ainsi  :  «  Plus  récemment 
Weichselbaum  a  trouvé,  à  l'autopsie  d'individus  morts  de 
tuberculose  miliaire,  des  bacilles  en  petit  nombre  dans  les 
coagulations  sanguines  des  gros  vaisseaux,  en  sorte  que  la 
tuberculose  miliaire  résulte,  suivant  toute  vaisemblance,  de 
l'entrée  des  bactéries  dans  la  circulation  générale  des  plas- 
mas sanguins  ou  lymphatiques'.  » 

1.  Cornil  et  Babbs,  les  Bactéries^  Paris,  1886. 

2.  Ibid, 

3.  Cornil  et  Babes,  Iùc,  cH, 
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Bien  que  je  n'aie  pas  pu  découvrir  des  bacilles  au  niveau 
des  lésions  que  j'ai  décrites ,  celles-ci  ne  constituent  pas 
moins  les  premières  lésions  manifestement  tuberculeuses  qui 
aient  été  signalées  dans  le  cœur  gauche  * .  Avec  les  faits  rappor- 
tés précédemment  par  les  auteurs,  elles  contribuent  à  démon- 
trer que  sur  les  différents  points  de  son  parcours  le  sang  peut 
être  en  rapport  direct  avec  des  produits  tuberculeux  ;  ce  qui 
ne  laisse  aucun  doute  sur  le  mode  de  généralisation  de  Taffec- 
tion.  Quant  à  son  point  de  départ,  il  est  très  vraisemblable- 
ment dans  les  veines  pulmonaires  ou  dans  les  lymphatiques 
d'où  les  agents  infectieux  ont  pénétré  dans  la  circulation  gé- 
nérale pour  se  répandre  dans  les  divers  organes.  C'est  ainsi 
qu'a  dû  être  produite  l'endocardite  qui  à  son  tour  aurait  pu 
contribuer  à  la  généralisation  de  l'affection.  Toutefois  on  peut 
rencontrer  de  la  tuberculose  miliaire  généralisée  sans  endocar- 
dite; ce  qui  semble  indiquer  que  l'endocardite  ne  joue  pas  un 
rôle  indispensable  dans  la  généralisation  de  la  tuberculose. 
Elle  pourrait  plutôt  être  incriminée  dans  les  cas  d'oblitérations 
artérielles  observées  chez  des  tuberculeux  et  qui  seraient  alors 
d'origine  embolique.  Les  lésions  vasculaires  peuvent  aussi 
reconnaître  pour  cause  la  présence  d'agents  infectieux  prove- 
nant de  lésions  antérieures  des  veines  ou  des]lymphatiques 
qui  ont  permis  leur  introduction  dans  l'appareil  circulatoire. 
Ces  agents  déterminent  des  coagulations  et  des  phénomènes 
inflammatoires  dans  des  vaisseaux  plus  ou  moins  volumineux 
tout  comme  dans  les  plus  petits  ou  dans  le  cœur,'et  parfois  si- 
muitanément  sur  tous  ces  points.  Il  y  a  ainsi  production 
d'oblitérations  artérielles  par  thrombose.  Ce  mode  d'oblitéra- 
tion est  celui  qu'on  rencontre  habituellement  dans  les  veines 
petites  ou  grosses,  que  les  agents  infectieux  proviennent  d'un 
autre  point  de  l'appareil  circulatoire  ou  qu'ils  aient  pénétré 
directement  dans  les  veines  par  une  lésion  de  voisinage.  C'est 

1.  Rindfleisch  dit  que  lo  tubcrculo  miliaire  du  cœur  se  rencontre  de  préfé- 
rence dans  lo  ti«9u  conjonctif  du  myocarde  et  il  ajoute  :  «  Récemment  j'ai  deux 
fois  trouvé  le  tubercule  miliaire  dans  l'endocarde,  tout  prés  du  bord  libre  de 
la  yalvule.  Les  deux  cas  se  rapportent  à  une  tuberculose  miliaire  aigud  de  toutes 
les  séreuses  et  de  la  pie-mère,  survenue  chez  des  enfants.  >»  (Rindfleisch,  Traité 
d'histologie  pathologique j  trad.  par  Ohoss,  Paria,  1873.) 

11  est  à  regretter  que  Tauteur  n'ait  pas  donné  des  détails  plus  circonstanciés 
sur  ces  faits.    . 
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ainsi  que  j'ai  pu  observer,  sur  une  femme  qui  avait  succombé 
à  une  phtisie  pulmonaire,  des  végétations  récentes  sur  les 
deux  valvules  auriculo-ventriculaires  et  une  oblitération 
par  des  caillots  fibrineux  et  cruoriques  de  la  veine  iliaque 
gaucho  et  des  veines  du  membre  inférieur  du  même  côté.  Les 
parois  de  la  veine  iliaque  étaient  épaissies  et  manifestement 
enflammées.  Ces  lésions  vasculaires  comme  celles  des  val- 
vules résultaient  très  vraisemblablement  de  la  présence  dans 
le  torrent  circulatoire  des  agents  de  production  de  la  tuber- 
culose. 

Mais  il  est  de  règle  de  trouver  des  végétations  d'endocar- 
dite aiguë  plus  ou  moins  manifestes,  notamment  sur  la  val- 
vule mitrale,  avec  la  tuberculose  miliaire  généralisée  ;  et  il 
n'est  pas  rare  d'en  rencontrer  aussi  avec  les  diverses  formes 
de  phtisie  pulmonaire.  Cette  lésion  des  valvules  qui  n'est 
signalée  par  les  auteurs  que  d'une  manière  exceptionnelle, 
passe  souvent  inaperçue.  Elle  est  en  réalité  très  commune. 
Sa  fréquence  contribue  à  prouver  l'existence  de  l'endocar- 
dite tuberculeuse  aiguë.  On  peut  encore  observer  avec  les 
diverses  manifestations  de  la  tuberculose  des  végétations 
endocardiques  récentes  surajoutées  à  des  lésions  d'endocar- 
dite ancienne  ou  seulement  ces  dernières  lésions  qui  peuvent 
être  de  même  nature.  Il  est  en  effet  assez  rationnel  de  consi- 
dérer ainsi  l'endocardite  ancienne  qu'on  trouve  assez  fré- 
quemment sur  des  tuberculeux,  surtout  lorsqu'on  ne  peut 
la  rapporter  à  d'autres  affections.  Il  est  bien  certain  que 
les  lésions  par  elles-mêmes  ne  peuvent  plus  donner  des  indi- 
cations à  ce  sujet,  à  moins  que  sur  les  lésions  anciennes  ne 
soient  venues  se  greffer  des  lésions  récentes  ;  et  même  sur 
celles-ci,  on  peut  voir  avec  quelle  rapidité  l'exsudat  est  trans- 
formé en  tissu  conjonctif.  Le  tissu  de  nouvelle  formation, 
quelle  que  soit  la  nature  de  l'endocardite,  deviendra  un  tissu 
fibreux  plus  ou  moins  dur  et  résistant,  occasionnant  ou  non 
des  troubles  fonctionnels  de  la  valvule  au  niveau  de  laquelle 
îl  se  trouve,  suivant  son  siège  précis,  son  étendue,  etc. 

C'est  dans  le  but  d'établir  la  coexistence  de  la  tuberculose 
et  des  maladies  du  cœur  que  les  auteurs  ont  relaté  de  nom- 
breux faits  où  avec  des  manifestations  tuberculeuses  coexis- 
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taient  les  diverses  lésions  valvulaires  du  cœur.  Comme  tous 
les  observateurs  j'ai  eu  Foccasion  de  rencontrer  souvent  des 
lésions  cardiaques  soit  avec  la  phtisie  pulmonaire,  soit  avec  la 
tuberculose  miliaireplus  ou  moins  généralisée.  J'ai  pu  remar- 
quer que  lorsque  le  malade  avait  succombé  à  la  tuberculose  on 
trouvait  les  lésions  valvulaires  récentes  ou  anciennes  en  gé- 
néral peu  accusées  et  non  susceptibles  de  troubler  les  fonc- 
tions du  cœur.  Dans  les  cas  rares  où  il  y  avait  un  trouble 
fonctionnel  des  valvules,  celui-ci  était  assez  léger  pour  ne  pas 
entraîner  l'hypertrophie  du  cœur  et  les  troubles  circulatoires 
consécutifs.  J'ai  pu  trouver  dans  ces  conditions  deux  ou  trois 
cas  d'insuffisance  aortique  à  un  très  léger  degré  et  un  plus 
grand  nombre  de  cas  de  rétrécissement  mitral  plus  ou  moins 
marqué,  avec  des  lésions  anciennes  et  récentes  ou  seulement 
anciennes. 

Il  existe  très  certainement  une  similitude  entre  ces  cas  de 
tuberculose  avec  endocardite  aiguë  et  le  cas  qui  fait  Fobjet  de 
ce  travail.  Toutefois  les  végétations  récentes  reposaient  sur  des 
valvules  plus  ou  moins  épaissies,  indurées,  c'est-à-dire  at- 
teintes d'une  endocardite  antérieure  ayant  déterminé  certaines 
modifications  de  l'orifice.  Il  est  difficile  de  dire  à  quelle  époque 
remontait  cette  première  endocardite;  mais  en  constatant  une 
manifestation  récente  d'endocardite  sous  l'influence  d'une 
poussée  tuberculeuse,  n'est-il  pas  rationnel  d'attribuer  l'en- 
docardite ancienne  à  des  poussées  antérieures  de  tubercu- 
lose ?  Il  parait  même  difficile  de  s'arrêter  à  une  autre  inter- 
prétation dans  les  cas  où  les  malades  n'ont  pas  eu  d'autre 
affection  capable  de  donner  lieu  à  une  complication  cardiaque. 

Ces  cas  conduisent  tout  naturellement  à  interpréter  de  la 
même  manière  ceux  où  l'on  ne  rencontre  que  de  l'endocardite 
ancienne  chez  des  tuberculeux.  De  là  à  admettre  la  môme  ori- 
gine à  certaines  endocardites  qui  ont  déterminé  des  maladies 
du  cœur  proprement  dites  il  n'y  a  qu'un  pas  et  je  crois  qu'on 
peut  le  franchir. 

Il  n'est  pas  rare,  en  effet,  de  rencontrer  des  cardiaques 
dont  les  antécédents  héréditaires  et  personnels  sont  manifes- 
tement tuberculeux  et  qui  ne  présentent  pas  d'autres  antécé- 
dents pathologiques,  notamment  pas  d'affections  rhumatis- 
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maies, de  pneumonies, de  fié vres,etc., pouvant  être  considérés 
comme  le  point  de  départ  de  Taffectibn  du  cœur.  J'ai  eu  Toc- 
casion  de  faire  cette  observation  pour  des  cas  divers  d'affec- 
tion cardiaque,  mais  surtout  pour  des  cas  de  rétrécissement 
mitral.  J'ai  pu  aussi  faire  des  autopsies  où  j'ai  trouvé,  en  même 
temps  que  les  lésions  du  cœur,  des  altérations  se  rapportant  à 
d'anciennes  manifestations  tuberculeuses  du  côté  des  poumons, 
des  ganglions,  des  os,  etc.  Or,  si  dans  les  cas  précédemment 
indiqués  l'origine  tuberculeuse  de  l'endocardite  parait  démon- 
trée, il  me  semble  qu'on  ne  saurait  la  refuser  à  ces  derniers. 

Il  résulte  de  ces  considérations,  non  seulement  qu'on 
peut  rencontrer  de  l'endocardite  aiguë  ou  chronique  avec 
des  tubercules  des  poumons  et  des  autres  organes,  mais  que 
ces  diverses  lésions  peuvent  avoir  la  même  origine.  Néan- 
moins, je  crois  toujours  àl'  antago7iisme  des  maladies  du  cœur 
et  de  la  phtisie  pulmonaire^  ;  et  je  m'appuie  pour  cela  sur  les 
mêmes  observations. 

Il  ne  faut  pas  confondre,  en  effet,  les  termes  de  lésion  dn 
cœur  et  de  maladie  du  cœur.  Il  peut  n'exister  au  cœur  que  des 
lésions  légères  ou  tout  au  moins  qui  ne  sont  pas  assez  accen- 
tuées pour  avoir  déterminé  dos  modifications  profondes  dans 
l'état  du  cœur  et  de  la  circulation,  au  point  que  pendant  la  vie 
le  diagnostic  en  est  ordinairement  impossible  et  qu'il  ne  sau- 
rait être  question  de  maladie  du  cœur;  tandis  que  ce  dernier 
terme  s'applique  surtout  à  l'hypertrophie  du  cœur  et  aux 
troubles  circulatoires  qui  font  désigner  pendant  la  vie  les 
malades  ainsi  atteints  sous  le  nom  de  cardiaques,  indépendam- 
ment des  signes  propres  aux  lésions  valvulaires  et  même  sans 
que  des  lésions  de  ce  genre  existent.  Or,  si  chez  des  tuber- 
culeux on  rencontre  assez  fréquemment  de  l'endocardite  ré- 
cente ou  ancienne,  c'est  toujours  à  un  degré  qui  n'est  pas  suf- 
fisant pour  qu'il  en  soit  résulté  des  troubles  graves  de  la 
circulation;  de  même  que  chez  les  cardiaques  on  ne  trouve 
que  des  lésions  tuberculeuses  éteintes.  En  tout  cas  je  n'ai 
jamais  vu  la  phtisie  pulmonaire  évoluer  parallèlement  avec  une 
maladie  du  cœur.  Lorsque  j'ai  rencontré  de  la  tuberculose 

1.  Tripier.  Note  sur  la  coexistence  apparente  d'une  maladie  du  ccrur  et  de 
la  phtisie  pulmonaire  [Lyon  médical^  ISIS). 
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miliaire  chez  des  cardiaques,  j'ai  remarqué  qu^il  s'agissait 
d'afTections  du  cœur  peu  avancées  chez  des  sujets  jeunes  pro- 
fondément débilités  et  que  c'était  plutôt  avec  une  lésion  légère 
de  Torifice  aortique  ou  avec  un  rétrécissement  mitral,  alors 
que  le  volume  du  cœur  était  peu  modifié  et  qu'il  n'existait  pas 
encore  de  troubles  généraux  de  la  circulation.  Les  poumons 
sont  bien  le  siège  de  granulations  miliaires,  mais  il  n'y  a  pas 
de  phtisie  pulmonaire  à  proprement  parler;  de  sorte  que  ces 
cas  ne  font  pas  exception  à  la  règle.  Ils  viennent  seulement 
à  l'appui  de  l'origine  commune  des  lésions. 

En  prenant  en  considération,  d'une  part  les  raisons  que 
j'ai  fait  valoir  en  faveur  de  l'origine  tuberculeuse  de  certaines 
lésions  cardiaques  et,  d'autre  part,  l'antagonisme  qui  existe 
entre  les  maladies  du  cœur  et  la  phtisie  pulmonaire,  il  résulte 
que  chez  certains  sujets  atteints  de  tuberculose  primitive- 
ment localisée  dans  les  poumons  et  dans  le  cœur,  on  voit 
évoluer,  soit  une  tuberculose  pulmonaire,  soit  une  maladie  du 
cœur,  suivant  la  prédominance  des  lésions  pulmonaires  ou  des 
lésions  de  l'endocarde. 

Pour  le  moment  il  est  impossible  de  dire  si  l'affection  de 
l'endocarde  est  toujours  consécutive  à  celle  du  poumon  ou  si 
elle  peut  être  produite  isolément.  Toujours  est-il  que  si  cette 
affection  qui  perd  rapidement  ses  caractères  primordiaux  pour 
se  comporter  comme  un  tissu  cicatriciel  entrave  le  fonctionne- 
ment du  cœur,  il  survient  peu  à  peu  une  hypertrophie  de  cet 
organe  et  des  troubles  circulatoires.  Non  seulement  ces  phé- 
nomènes empêchent  la  production  de  poussées  tuberculeuses 
comme  on  l'admet  généralement  ;  mais  ils  me  paraissent  aussi 
capables  d'enrayer  la  marche  de  la  tuberculose  pulmonaire, 
ainsi  qu'il  ressort  des  autopsies  déjà  signalées.  Par  contre,  si 
les  lésions  pulmonaires  évoluent  rapidement  avec  leur  cortège 
de  symptômes  amenant  le  dépérissement,  Taffaiblissement  de 
l'organisme  et  par  conséquent  du  cœur,  cet  organe  ne  réagit 
pas  ou  réagit  faiblement  contre  les  lésions  dont  il  peut  être  le 
siège,  il  n'est  pas  sensiblement  modifié  et  on  ne  voit  pas  appa- 
raître les  signes  de  l'affection  cardiaque.  Ainsi  s'explique  la 
production  de  maladies  dont  l'origine  est  la  même  et  qui,  ce- 
pendant, ne  tardent  pas  à  différer  entièrement  par  les  carac- 
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tëres  anatomiques  des  lésions  et  les  troubles  fonctionnels,  au 
point  même  de  se  trouver  en  antagonisme  pour  leur  évolution. 
Cette  nouvelle  manière  d'envisager  la  pathogénie  de  cer- 
taines endocardites  permet  de  rapporter  à  une  cause  détermi- 
née des  lésions  valvulaires  dont  Tétiologie  était  incertaine. 
Il  en  résulte  aussi  que,  parmi  les  manifestations  de  la  tubercu- 
lose, on  a  à  redouter  une  afiTection  qui,  pour  avoir  une  allure 
bien  différente  de  celle  qu'on  observe  habituellement,  ne  com- 
porte pas  moins  une  grande  gravité.  Les  moyens  employés 
préventivement  contre  la  tuberculose  préviendront  également 
cette  catégorie  de  maladies  du  cœur.  Mais  une  fois  les  lésions 
produites,  ce  senties  considérations  relatives  à  Torigine  com- 
mune des  lésions  et  à  Tantagonisme  de  l'évolution  de  la 
maladie  du  cœur  avec  celle  de  la  phtisie  pulmonaire  qui  ser- 
viront de  guide  pour  établir  le  diagnostic  et  le  traitement. 

CONCLUSIONS 

l""  Sur  un  jeune  sujet  atteint  de  tuberculose  miliaire  géné- 
ralisée, j'ai  trouvé  un  nodule  tuberculeux  situé  au  niveau  de 
la  face  inférieure  de  la  valvule  mitrale,  alors  que  la  face  su- 
périeure était  le  siège  d'une  endocardite  aiguë. 

2°  Les  végétations  caractérisant  celte  inflammation  se  con- 
fondent à  leur  point  d'implantation  avec  le  tissu  fibro-élastique 
de  la  valvule  ;  tandis  qu'à  la  périphérie  elles  offrent  la  constitu- 
tion d'un  tissu  de  granulation  en  voie  de  transformation  en  tissu 
fibreux  et  présentent  sur  certains  points  un  exsudât  récent 
constitué  par  les  mêmes  éléments  que  le  nodule  tuberculeux. 

3°  L'analogie  qui  existe  entre  ces  portions  nouvellement 
exsudées  des  végétations  et  le  nodule  tuberculeux  considéré 
isolément,  tend  à  démontrer  que  ce  deraier  est  aussi  le  ré- 
sultat d'un  exsudât  inflammatoire  avec  une  disposition  spéciale 
des  éléments  qui  le  composent;  et  que  toutes  ces  productions 
sont  de  même  nature,  indépendamment  des  autres  raisons  en. 
faveur  de  cette  interprétation. 

i""  C'est  le  premier  cas  où  un  nodule  tuberculeux  a  été 
trouvé  dans  le  cœur.  Il  s'ajoute  aux  cas  signalés  par  divers 
auteurs,  de  lésions  de  même  nature  daas  les  veines  et  les  lym* 
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phatiques  et  de  bacilles  de  la  tuberculose  dans  Tappareil  cir- 
culatoire, pour  prouver  que  le  sang  peut  être  en  rapport  avec 
des  produits  tuberculeux  sur  les  différents  points  de  son  par- 
cours et  indique  le  mode  de  généralisation  de  Taffection. 

8*  Ce  fait  contribue  aussi  à  prouver  qu'irexiste  une  en- 
docardite tuberculeuse  aiguë  ;  d^autant  que  cette  endocardite 
est  à  peu  près  constante,  notamment  sur  la  valvule  mitrale, 
dans  les  cas  de  tuberculose  miliaire  généralisée. 

6*^  On  peut  considérer  comme  étant  de  même  nature  cer- 
taines endocardites  anciennes  avec  ou  sans  lésions  récentes, 
soit  qu'elles  se  présentent  à  un  léger  degré  chez  des  tubercu- 
leux, soit  qu'elles  aient  donné  lieu  à  une  maladie  du  cœur 
proprement  dite. 

7^  Les  nombreuses  observations  où  se  trouve  signalée  la 
concomitance  de  lésions  endocardiques  et  de  productions  tu- 
berculeuses diverses  sont  en  faveur  de  l'identité  d'origine  de 
ces  lésions,  au  moins  dans  un  certain  nombre  de  cas,  mais 
elles  n'empêchent  pas  d'admettre  Tantagonisme  constaté  de- 
puis longtemps  entre  les  maladies  du  cœur  et  la  phtisie  pul- 
monaire. 

S"*  Lorsque  la  tuberculose  est  primitivement  localisée  dans 
le  poumon  et  dans  le  cœur,  on  voit  évoluer  soit  une  phtisie 
pulmonaire,  soit  une  maladie  du  cœur,  suivant  la  prédomi- 
nance des  lésions  pulmonaires  qui  s'opposent  au  développe- 
ment de  la  maladie  du  cœur  ou  de  l'altération  cardiaque  qui 
semble  éteindre  l'affection  pulmonaire. 


EXPLICATION  DES  FIGURES  DE  LA  PLANCHE  V 

Fig.  1. 

Valvule  mitrale  présentant  les  lésions  do  rendocardite  aiguë  avec  une  végé- 
tation ou  granulation  de  formation  récente  sur  sa  face  supérieure,  près  de  son 
extrémité  interne,  et  un  nodule  tuberculeux  au  niveau  de  sa  face  inférieure 
entre  les  points  d'insertion  de  deux  tendons. 

a,  valvule  mitrale  atteinte  (rendocardite  aiguë. 

6,  végétation  ondocardique  dont  le  tissu  se  confond  avec  celui  de  la  valvule  au 
niveau  de  sa  face  supérieure,  près  de  son  bord  interne. 

e,  nodule  tuberculeux  situé  au  niveau  de  la  face  inférieure  de  la  valvalo  mitrale 
entre  les  points  d'insertion  de  deux  tendons. 

df  centre  compacte  du  nodule. 

tf,  sone  claire  moyenne. 
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/",  sone  périphérique. 

g  y  cellule  gelante. 

A,  grande  échaacrure  de  la  'végétation. 

h\  petite  échancruro  do  la  végétation. 

Fig.  2. 

Xodiilc  tuberculeux  représenté  iig.  1,  vu  à  un  plus  fort  grossissement. 

a,  tissu  valvulairo. 

c,  nodule  tuberculeux. 

d,  centre  compacte  du  nodule  paraissant  composé  de  blocs  ronge  brun,  granuleux» 
probablement  de  nature  albumino-âbrineuse. 

ky  quelques  cellules  rondes  dans  le  centre  compacte. 

e,  zone  claire  moyenne  constituée  par  des  cellules  rondes  disséminées  au  milieu 
d'une  substance  jaune  claire,  granuleuse. 

[,  zone  périphérique  oti  se  trouvent  des  cellules  rondes  confluontes  avec  fort  peu 
do  substance  jaune  granuleuse  intermédiaire. 

g^  cellule  géante  dont  le  protoplasma  est  formé  par  cette  même  substance  granu- 
leuse jaune  très  claire  et  dont  les  noyaux  multiples  sont  semblables  aux  cellules 
rondes  voisines. 

g\  autre  cellule  géante  moins  volumineuse. 

m,  cellules  épithélioïdes. 

/,  réticulum  intercellulaire  finement  granuleux,  plus  ou  moins  manifeste  sur  toutes 
les  portions  du  nodule,  relié  &  la  cellule  géante  qui  paraît  ainsi  avoir  des  prolon- 
gements. 

Fig.  3. 

Nodule  tuberculeux  vu  sur  une  autre  coupe. 

a,  tissu  valvulaire. 

c,  nodule  tuberculeux  à  cellules  nombreuses,  oonfluentes,  avec  peu  de  substance 
jaune,  granuleuse  intermédiaire,  autour  de  plusieurs  centres  figurés  par  un  amas 
compacte  granuleux,  deux  cellules  géantes  et  deux  espaces  vides. 

(/,  centre  compacte  granuleux. 

g,  cellule  géante  dont  les  noyaux  toujours  semblables  aux  cellules  rondes  péri- 
phériques sont  disposés  en  couronne  autour  de  la  substance  jaune*  clair  granuleuse 
qui  en  constitue  le  protoplasma. 

g\  autre  cellule  géante  paraissant  avoir  des  prolongements  multiples. 

n«  n'y  deux  espaces  vides  autour  desquels  convergent  les  cellules  rondes 
voisines. 

Fig.  4. 

Portion  de  la  végétation  où  se  trouve  la  grande  échancrure  vue  à  un  fort 
grossissement. 

6,  tissu  embryonnaire  de  la  végétation  en  voie  de  formation  où  les  cellules 
très  conâncntes  paraissent  former  des  traînées  et  des  remous  dans  une  substance 
intermédiaire  d'aspect  fibrillaire. 

A,  grande  échancrure  de  la  végétation  oh  le  processus  de  formation  est  le  moins 
avancé. 

d,  amas  rouge  brun,  compacte,  granuleux, probablement  do  nature  albumino-dbrineuse 
situé  sur  le  bord  de  l'échancruro  et  dans  lequel  on  aperçoit  aussi  quelques  cellules 
embryonnaires. 

},  substance  jaunâtre,  granuleuse,  intercellulaire,  se  confondant  insensiblement  avec 
celle  qui  forme  l'amas  granuleux  compacte  du  bord  de  l'écbancrure. 

y,  zone  claire  constituée  par  de  fines  granulations  jaunes  qui  comblent  la  portion 
échancrée  de  la  végiHation. 

/),  couche  lihrillaire  périphérique  d'aspect  flbrineux  paraissant  maintenir  la  sub- 
stance jaune  granuleuse  dans  l'écbancrure  et  se  continuer  &  la  périphérie  de  la  végé- 
tation. 

7,  agrégat  (ibrineux  surajouté  à  la  couche  précédente. 


III 
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ou 

INFLUENCE   SPÉCIFIQUE   A   DISTANCE 

DES    ÉLÉMENTS    CELLULAIRES    LES    UNS    SUR    LES    AUTRES 

Par  M.  L.  BARD 

Agrégé,  médecin  des  hâpitaux  de  Lyon 
Chef  du  laboratoire  d'anatomie  pathologique  de  la  Faculté  de  médecine. 


On  sait  que  malgré  la  morphologie  si  distincte  et  le  rôle 
physiologique  si  différent  des  diverses  cellules  de  l'organisme, 
les  histologistes  n*en  admettent  pas  moins  l'indifférence  ori- 
ginelle des  éléments  cellulaires,  leur  genèse  ordinaire  par  un 
tissu  embryonnaire  commun  et  leurs  transformations  faciles 
les  uns  dans  les  autres.  Les  diverses  espèces  cellulaires  ne 
leur  apparaissent  pas  fixes  et  héréditaires,  mais  bien  au  con- 
traire nées  d'adaptations  ou  d'évolutions  sans  cesse  renou- 
velées, au  gré  des  circonstances  accessoires  de  siège  ou  de  mi- 
lieu. 

Dans  cette  doctrine  la  plupart  des  histologistes  se  croient 
guidés  par  les  idées  darwiniennes,  alors  qu'ils  arrivent  au 
contraire  à  des  données  manifestement  inconciliables  avec  la 
doctrine  de  l'évolution  ;  c'est  ainsi  qu'ils  ne  montrent  pas,  et  à 
beaucoup  près,  pour  la  constitution  d'une  espèce  cellulaire, 
les  légitimes  exigences  dont  on  entoure  l'origine  des  espèces 
animales.  Ici  on  invoque  la  lente  adaptation  fixée  par  l'héré- 
dité au  cours  des  siècles,  la  laborieuse  sélection  naturelle  ;  là, 
on  se  contente  d'une  influence  immédiate  et  magique  du  mi* 
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lieu  ambiant.  D'une  cellule  embryonnaire  quelconque,  ovule 
indiiïérent  de  toutes  les  espèces  cellulaires,  on  fait  naître  du 
premier  coup  une  cellule  différenciée  quelconque. 

Pour  ma  part,  depuis  longtemps,  j'ai  complètement  aban- 
donné cette  manière  de  voir  ;  dans  une  série  de  mémoires  pré- 
cédents, publiés  pour  la  plupart  dans  les  Archives  de  physio- 
logie, j'ai  cherché  à  démontrer  l'existence  de  la  spécificité 
cellulaire  :  je  me  suis  efforcé,  non  seulement  d'en  établir  la 
réalité,  mais  encore  de  faire  ressortir  ses  conséquences  et  de 
mettre  en  relief  les  progrès  qu'elle  permet  de  réaliser  en  ana- 
tomie  pathologique. 

C'est  à  l'étude  des  tumeurs  que  je  dois  d'être  arrivé  à  cette 
notion  précise,  et  elle  m'a  conduit  en  premier  lieu  à  une  con- 
ception et  à  une  classification  nouvelles  de  ces  processus  patho- 
logiques. Mais  les  tumeurs  ne  me  montraient  en  œuvre  que  la 
fixité  héréditaire  des  types  cellulaires  et  la  conservation  vivace, 
dans  les  cellules  des  néoplasmes,  des  attributs  évolutifs  phy- 
siologiques du  type  d'origine. 

Plus  tard  j'ai  pu  me  convaincre  que  la  loi  de  la  spécificité 
cellulaire  ne  borne  pas  son  influence  à  imposer  à  toute  cellule 
une  postérité  semblable  à  elle,  mais  encore  qu'elle  crée  à 
chaque  espèce  cellulaire  U7i  ensemble  de  propriétés  chimiques 
spéciales  qui  commandent  la  diversité  de  ses  réactions  vis-à-vis 
des  agents  extérieurs.  Cette  spécificité  se  révèle  d'autant  plus 
délicate  et  plus  étroite  que  les  agents  extérieurs,  dont  on 
étudie  laction  sur  les  protoplasmas  cellulaires,  sont  eux- 
mêmes  plus  élevés  et  plus  complexes  en  structure  molécu- 
laire *.  L'étude  des  caractères  anatomo-pathologiques  généraux 
des  lésions  de  cause  microbienne  m'a  montré  que  c'est  avec 
les  micro-organismes  pathogènes  que  la  spécificité  de  la  cel- 
lule trouve  son  maximum  d'expression. 

Je  me  crois  autorisé  àaller  encoreplus  loin  aujourd'hui,  et 
à  avancer  que  cette  spécificité  est  poussée  si  loin  que  chaque 
espèce  cellulaire  exerce  sur  les  éléments  des  autres  tissus, 
autour  d'elle  et  parfois  à  grande  distance,  une  véritable  in- 
fluence vitale  spécifique. 

1.  L.  Bard,  Archives  de  physiologie^  1887,  I,  p.  125  et  seq. 
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Cette  influence  encore  à  peine  entrevue  et  mal  étudiée  est 
parfaitement  réelle,  et  il  est  possible  d'en  entreprendre  dans 
une  certaine  mesure  la  détermination  précise.  Elle  est  liée  à 
la  vie  de  la  cellule  qui  l'exerce  et  de  celle  qui  la  subit,  elle  dis- 
parait avec  elle  ;  elle  est  d'ailleurs  d'une  extrême  complexité; 
elle  diffère  d'une  espèce  cellulaire  à  l'autre,  non  seulement  de 
degré  et  d'intensité,  mais  encore  de  nature  intime. 

Cette  influence  à  distance  ne  peut  être  qu'une  fonction  de 
la  vie  cellulaire  elle-même;  si  elle  est  ainsi  variable  d'une  es- 
pèce cellulaire  à  l'autre,  c'est  parce  que  ces  diverses  espèces 
possèdent  elles-mêmes  des  propriétés  biologiques  très  dis- 
tinctes, et  comme  un  mode  particulier  de  vie  qui  est  propre  à 
chacune  d'elles. 

Assurément  on  ne  peut  préciser  au  juste,  à  cette  heure,  en 
quoi  consiste  la  vie  cellulaire  ;  mais  ce  n'est  pas  trop  s'avancer 
que  dire  qu'elle  est  fonction  de  la  structure  atomique  ou  molé- 
culaire du  protoplasma,  qu'elle  est  une  modalité  de  l'énergie 
propre  à  la  matière  vivante;  je  crois  pouvoir  ajouter  que  cette 
modalité  de  l'énergie  qui  constitue  la  vie  cellulaire  est  loin 
d'être  tmivoque,  qu'elle  présente  les  variétés  les  plus  nom- 
breuses,  et  notamment  quelle  est  différente  pour  les  divers 
types  cellulaires  et  spéciale  à  chacun  d'eux. 

Je  me  propose  de  signaler  et  de  discuter  dans  ce  mémoire 
quelques-uns  des  faits  d'observation  qui  légitiment  la  conclu- 
sion précédente.  La  cellule  spécifique  devient  ainsi  un  véri- 
table petit  organisme,  doué  d'une  individualité  réelle  et  d'une 
certaine  autonomie;  la  cellule  est  spécifique,  d'abord  par  son 
origine,  puis  par  son  rôle  physiologique,  ensuite  par  les  mo- 
dalités de  sa  structure  chimique  que  trahissent  ses  réactions 
personnelles  vis-à-vis  des  agents  extérieurs,  enfin  par  la  nature 
même  de  sa  vie  intime,  qui  se  révèle  par  l'influence  spéciale 
qu'elle  exerce  autour  d'elle  sur  les  autres  cellules  vivantes. 

II 

Dans  l'état  actuel  de  la  science  et  avec  nos  moyens  d'inves- 
tigation, les  qualités  propres  de  la  vie  cellulaire  ne  peuvent 
être  l'objet  d'aucmie  détermination  directe,  mais  il  n'est  pas 
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impossible  d'arriver  indirectement  à  les  connaître  par  l'obser- 
vation de  leurs  effets.  C'est  ainsi  qu'on  peut  arriver  à  se  con- 
vaincre que  les  éléments  cellulaires  exercent  les  uns  sur  les 
autres  des  actions  réciproques,  qui  ne  sont  pas  susceptibles 
assurément  d'une  constatation  directe,  mais  dont  la  réalité 
ressort  de  l'étude  et  de  l'interprétation  des  faits.  Cette  action 
réciproque  consiste  essentiellement  en  ce  fait  que,  dans  un 
même  organisme  et  dans  certaines  conditions  déterminées,  la 
vie  d'une  cellule  provoque  des  modifications  d'intensité  ou 
même  de  modalité  intime  dans  la  vie  des  autres  cellules  ;  cette 
influence  s'exerce  à  distance,  souvent  à  des  distances  considé- 
rables, sans  aucun  contact  entre  les  éléments  considérés,  sans 
même  qu'on  puisse  invoquer  l'intervention  de  conducteurs 
nerveux  interposés. 

Cette  action  vitale  est  en  quelque  mesure  comparable  à 
l'influence  que  les  courants  électriques  exercent  à  distance  les 
uns  sur  les  autres,  dans  des  conditions  déterminées  d*éloigne- 
ment  et  de  milieux  interposés.  L'analogie  des  deux  phéno- 
mènes est  assurément  assez  grossière,  elle  aide  du  moins  à 
faire  comprendre  la  possibilité  de  l'action  dont  je  parle,  elle 
contribue  à  nous  en  faire  pressentir  le  mécanisme  de  produc- 
tion ;  les  choses  se  passent  en  effet  comme  si  les  cellules  vi- 
vantes, isolées  ou  groupées  en  quelque  sorte  en  batteries,  con- 
stituaient des  circuits  fermés  de  vie,  capables  d'exercer  une 
certaine  influence  sur  les  autres  circuits  d'un  même  orga- 
nisme. Il  me  semble  qu'on  ne  saurait  choisir  de  meilleure 
expression  pour  désigner  ce  genre  de  phénomènes  biologiques, 
que  celle  de  vitalisation  par  influence,  ou  à! induction  vitale. 
....  L'induction  vitale  nous  expliquera  d'une  part  certains 
phénomènes  biologiques  pour  lesquels  on  n'a  proposé  aucune 
interprétation  plausible,  et  d'autre  part  un  grand  nombre  de 
ces  phénomènes  associés  dont  l'organisme  est  le  théâtre  et 
dont  on  a  souvent  méconnu  l'importance  et  la  signification 
réelle. 

Il  est  facile  de  constater  qu'un  grand  nombre  de  fonctions 
ou  d'actes  oi^aniques,  en  quelque  mesure  indépendants, 
s'accomplissent  néanmoins  dans  un  parallélisme  régulier, 
comme  par  une  sorte  d'harmonie  préétablie,  qui  exige  pour  se 
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maintenir  une  véritable  solidarité  automatique  dont  il  ne  sau* 
rait  être  indifférent  de  discerner  la  véritable  nature.  Cette  so- 
lidarité est  comparable  en  quelque  mesure  à  celle  que  l'at- 
traction universelle,  réciproque  elle  aussi,  crée  entre  les 
diverses  formations  cosmiques  d'un  même  système  solaire.  La 
connaissance  de  ces  associations  de  phénomènes  est  encore 
bien  incomplète  et  bien  superficielle,  mais  elle  est  destinée 
peut-être  à  jeter  une  certaine  lumière  sur  les  lois  de  la  bio- 
logie normale  et  pathologique.  On  se  contente  d'ordinaire, 
pour  expliquer  tous  les  faits  de  cette  nature,  d*invoquer  l'ac- 
tion du  sang  et  des  vaisseaux  ou  celle  du  système  nerveux, 
suivant  les  cas,  ou  plus  exactement  encore  suivant  les  épo- 
ques, suivant  les  doctrines  régnantes,  suivant  en  un  mot  que 
rhumorisme  ou  le  solidisme  sont  à  la  mode  du  jour. 

Sans  aucun  doute,  un  certain  nombre  des  phénomènes 
dont  je  parle  s'expliquent  par  l'intervention  des  nerfs  et  des 
vaisseaux;  mais  ni  ceux-ci  ni  ceux-là  ne  peuvent  suffire  à  tous 
les  besoins  de  l'automatisme  organique.  Le  système  nerveux 
ne  joue  aucun  r6le  à  coup  sûr  dans  les  organismes  inférieurs 
qui  en  sont  dépourvus,  non  plus  que  dans  les  premiers  stades 
du  développement  de  l'embryon,  et  la  solidarité  automatique 
des  divers  éléments  n'en  est  ni  moins  réelle  ni  moins  puissante. 
Dans  les  organismes  supérieurs  eux-mêmes  le  système  ner- 
veux ne  pénètre  pas  partout,  et  son  action  ne  saurait  suffire  à 
établir  le  concours  harmonique  de  toutes  les  individualités 
cellulaires  qui  composent  l'agrégat  vivant.  En  réalité  il  accom- 
plit chez  tous  les  êtres  des  fonctions  spéciales,  dont  l'importance 
et  la  complexité  s'accroissent  avec  l'élévation  de  l'organisation 
elle-même,  mais  qui  n'en  restent  pas  moins  spéciales  et  étroite- 
ment délimitées  ;  c'est  à  tort  qu'on  lui  attribue  une  prépondé- 
rance universelle,  en  cédant  une  fois  déplus  à  cette  tendance 
fâcheuse  qui  fait  étager  les  tissus  en  une  sorte  de  hiérarchie, 
et  qui  enlève  au  profit  de  quelques  privilégiés,  d'une  caste  ou 
d'une  noblesse  cellulaires,  la  part  d'influence  réciproque  qui 
appartient  réellement  à  des  degrés  divers  à  tous  les  tissus  de 
Toi^nisme. 

£n  dehors  même  de  l'action  du  système  nerveux,  les  élé- 
ments des  divers  tissus  exercent  à  distance  les  uns  sur  les 
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autres  une  influence  plus  ou  moins  puissante  dont  on  mécon- 
naît à  la  fois  la  généralité  et  le  caractère  essentiel  de  récipro- 
cité; c'est  surtout  en  elle  qu'il  faut  chercher  l'explication  de 
la  solidarité  étroite  qui  existe  entre  toutes  les  cellules  compo- 
santes de  l'économie,  solidarité  qui  met  un  frein  à  l'indépen- 
dance de  chacune  d'elles  tout  en  lui  accordant  la  part  d'in-. 
fluence  qui  lui  rcA  ient. 

Dans  la  complexité  extrême  des  phénomènes  de  la  vie  dans 
nos  organismes  composés,  tous  les  systèmes  organiques  rem- 
plissent des  fonctions  spécialisées  et  aucun  d'eux  ne  possède 
le  monopole  de  la  direction  des  phénomènes  associés  ;  ces  der- 
niers sont  de  divers  ordres,  dans  leur  mécanisme  de  produc- 
tion il  y  a  place  pour  le  sang,  pour  les  nerfs,  mais  aussi  pour 
les  actions  réciproques  à  distance  des  éléments  cellulaires.  Je 
ne  m'occuperai  pas  dans  ce  mémoire  des  phénomènes  associés 
qui  tirent  leur  raison  d'être  et  leur  explication  des  actions  vas- 
culaires,  et  qui  relèvent  d'un  humorisme  légitime;  je  n'insis- 
terai pas  davantage  sur  ceux  qui  reconnaissent  pour  méca- 
nisme l'intervention  des  centres  ou  des  conducteurs  nerveux 
et  qui  constituent  une  catégorie  à  part,  réelle  et  incontestable, 
mais  beaucoup  moins  étendue  peut-être  qu'on  ne  le  croit  gé- 
néralement. Je  me  propose  uniquement  d'attirer  l'attention 
sur  les  faits  qui  me  paraissent  échapper  à  de  pareilles  inter- 
prétations, et  qui  relèvent  de  Vinduction  vitale  telle  que  je  l'ai 
définie  plus  haut. 

Admettre  la  réalité  de  cette  influence,  c'est  faire  la  part  du. 
dynamisme  dans  les  phénomènes  de  la  vie,  mais  d'un  dyna*- 
misme  aussi  rationnel  que  celui  qui  préside  aux  phénomènes 
de  l'induction  électrique,  et  dont  l'étude  peut  aspirer  à  devenir 
aussi  scientifique  et  aussi  précise  que  celle  de  son  devancier. 

III 

L'influence  inductrice  à  distance. intervient  peut-être  déj^ 
dans  la  production  do  quelques-uns  des  phénomènes  qui 
reçoivent  généralement  une  autre  explication;  elle   trouve, 
vj-aisemblabl^ment  sa  place  jusque  dans  le  mode  d'action  du 
système  nerveux  lui-même. 
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Browii-Séquard  a  montré,  il  y  a  longtemps  déjà,  l'influence 
inhibitrice  ou  dynamogénique  que  certains  départements  du 
système  nerA^eux  exercent  à  distance  les  uns  sur  les  autres;  il 
est  vrai  que  l'on  invoque  ici  des  conducteurs  nerveux  interpo- 
sés, mEis  il  serait  bien  difficile  d'indiquer  leur  trajet  et  de  pré- 
ciser leur  rôle  ;  peut-être  faut-il  déjàfaireintervenir,pourrexpli- 
cation  de  ces  faits,  l'influence  inductrice  des  éléments  vivants. 

Les  nouvelles  études  dont  l'hystérie  a  été  le  sujet,  les 
recherches  de  Charcot,  de  Babinski  et  de  ses  autres  élèves  sur 
les  phénomènes  hypnotiques,  ont  révélé  des  solidarités  fonc- 
tionnelles inattendues,  qui  ont  paru  si  extraordinaires  qu'elles 
ont  été  contestées  à  cause  précisément  de  l'impossibilité  où 
l'on  se  trouvait  d'en  donner  une  raison  d'être  plausible.  L'in- 
fluence du  système  nerveux  sensoriel  et  psychique  s'est  ré- 
vélée si  considérable  sur  la  vie  organique  tout  entière,  que 
l'on  hésite  à  croire  à  la  réalité  de  phénomènes  que  la  physio- 
logie actuelle  des  conducteurs  nerveux  ne  suffit  plus  à  expli- 
quer. Là  encore  on  peut  se  demander  si,  à  côté  de  l'influence 
directe  et  spéciale  des  courants  nerveux  sur  les  actes  orga- 
niques, il  n'existe  pas  aussi  une  influence  indirecte  mais  plus 
générale  des  modalités  de  la  vie  nerveuse  sur  la  vie  des 
autres  cellules  de  l'économie. 

Dans  une  autre  série  de  faits,  certams  organes  paraissent 
exercer  sur  l'économie,  par  leur  seule  présence,  une  influence 
spéciale  qui  passe  inaperçue  à  l'état  normal,  mais  dont  l'ab- 
sence se  traduit  par  des  phénomènes  pathologiques,  après  la 
destruction  totale  de  l'organe  considéré.  On  connaît  depuis 
plusieurs  années  déjà  les  accidents  singuliers  du  myxœdème 
qui  surviennent  après  l'ablation  totale  du  corps  thyroïde.  Tout 
récemment  Méring  et  Minkowski  ont  montré  que  l'ablation 
totale  du  pancréas  entraînait  un  véritable  diabète  glycosu- 
rique.  Les  expériences  de  Lépine  ont  pleinement  confirmé 
cette  donnée,  et  tout  particulièrement  ce  détail  capital  que  la 
persistance  d'un  fragment  insignifiant  de  la  glande  dépourvu 
de  canal  excrétoire,  suffisait  à  empêcher  la  production  de  la 
glycosurie  *.  On  peut  invoquer,  il  est  vrai,  pour  expliquer  cette 

i'.  Ces  faits  expérimentaux  confirment,  pour  le  dire  en  passant,  la  réalité  du 
diabète  panci^éatique  démontré  par  Lancoreaux  ;  ils  permettent  môme  de  préciser 
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action  de  présence  du  corps  thyroïde  ou  surtout  celle  du  pan- 
créas (Lépiae),la  production  parleurs  éléments  de  substances 
nécessaires  à  Téconomie  ou  la  destruction  de  substances  no- 
cives ;  mais  pour  le  corps  thyroïde  tout  au  moins  on  comprend 
mal,  s'il  en  est  ainsi,  que  cette  action  soit  aussi  indépendante 
du  volume  des  fragments  conservés,  et  que  les  désordres 
pathologiques  exigent  pour  se  produire  une  destruction  abso- 
lue. Une  simple  action  de  présence  par  induction  vitale  pour* 
rait  bien  jouer  un  certain  rôle  en  pareil  cas. 

Je  n'insiste  pas  toutefois  sur  la  discussion  de  ces  deux 
ordres  de  faits  ;  on  a  trop  beau  jeu  ici  pour  se  contenter  des 
explications  fournies  par  les  conducteurs  nerveux  ou  par  les 
fonctions  chimiques  ousécrétoires,  et  je  désire  surtout  appeler 
l'attention  sur  les  phénomènes  associés  pour  lesquels  on  ne 
saurait  invoquer  un  pareil  mécanisme.  Je  n'ai  nullement  l'in- 
tention d'ailleurs  pour  aujourd'hui  d'en  faire  une  étude  dé- 
taillée ni  même  une  énumération  complète,  je  me  contenterai 
de  passer  en  revue  ceux  qui  me  paraissent  être  à  la  fois  les 
principaux  et  les  plus  probants. 

IV 

L'étude  précise  d'un  certain  nombre  de  processus  patho- 
logiques peut  fournir  la  preuve  de  cette  influence  directe  que 
certaines  cellules  exercent  les  unes  sur  les  autres,  dans  des 
conditions  déterminées  de  juxtaposition  ou  de  proximité 
plus  ou  moins  étroite  ;  l'exemple  le  plus  manifeste  et  le  plus 
instructif  de  cette  influence  est  fourni  par  l'histoire  des  tu- 
meurs d'origine  épithéliale. 

On  sait  que  dans  ces  dernières  on  rencontre,  outre  les  cel- 
lules épithéliales  qui  constituent  le  tissu  fondamental,  un 

davantage  que  ne  l'avait  fait  cet  auteur,  et  do  penser  que  les  destructions  totale» 
du  pancréas  peuvent  seules  le  produire.  Cette  donnée  est  en  rapport  avec  ce 
fait  que  nous  avions  constaté  et  affirmé  pour  notre  part  (Bard  et  Pic,  Du 
cancer  pinmilif  du  pancréas.  Revue  de  médecine  1888).  sans  pouvoir  en  fournir 
l'explication,  que  la  glycosurie  fait  toujours  défaut  quoi  qu*on  en  ait  dit  dans  le 
cancer  du  pancréas  et  n'existe  que  dans  Ja  cirrhose  de  cet  organe  ;  il  est  facile 
maintenant  de  comprendre  qu'il  en  soit  ainsi  :  le  cancer  comprimant  le  canal 
de  Wirsung  sans  détruire  la  totalité  de  la  glande,  tandis  que  la  cirrhose  peut 
réaliser  cette  destruction  totale. 
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stroma  conjoactif  qui  sert  à  son  soutènement  et  à  sa  nutrition  ; 
or,  d'une  part,ile6  tumeurs^qui  possèdent  ainsi  des  tissus  acces- 
soires sont  celles  qui  émanent  de  tissus  qui,  à  Tétat  normal, 
possèdent  aussi  des  tissus  satellites  ;  et,  d'autre  part,  ce  stroma 
conjonctif  rappelle  dans  chaque  cas  particulier,  par  sa  disposi- 
tion topographique  et  la  structure  de  ses  faisceaux,  les  carac- 
tères propres  à  la  charpente  similaire  qui  s'interpose  à  l'état 
normal  entre  les  éléments  du  tissu  épithélial  considéré.  C'est 
ainsi  par  exemple  que  le  tissu  conjonctif  qui  entoure  les 
boyaux  de  Tépithélioma  épidermique  corné  prend  l'aspect 
fibreux  et  lamellaire  à  couches  parallèles  du  derme  cutané, 
tandis  que  le  tissu  conjonctif  qui  forme  la  charpente  des  épi- 
théliomas  des  glandes  acineuses  prend  la  disposition  aréolairè 
et  la  structure  peu  dense,  fibrillaire  et  à  lames  entre-croisées,  qui 
appartiennent  au  tissu  conjonctif  normal  des  glandes  aci- 
neuses. 

Dans  le  foyer  primitif,  le  stroma  de  la  tumeur  provient 
du  stroma  normal  préexistant,  et  on  pourrait  expliquer  les 
caractères  spéciaux  qu'il  présente  par  la  persistance  en  lui 
du  type  originel;  mais  cette  explication  ne  saurait  suffire 
puisque  cette  disposition  du  stroma  se  retrouve  parfaitement 
similaire  dans  les  foyers  secondaires  du  néoplasme,  bien  que 
le  stroma  soit  alors  fourni  en  réalité  par  le  tissu  conjonctif 
local.  Il  arrive  ainsi  qu'un  môme  tissu  conjonctif  local  peut 
édifier  des  stromas  de  caractère  différent,  et  cela  par  le  fait 
seul  de  la  présence  de  cellules  épithéliales  différentes.  Dès  le 
début  de  mes  études  sur  les  tumeurs  épithéliales,  j'avais  été 
frappé  de  ce  fait  que  les  caractères  du  stroma  étaient  toujours 
subordonnés  plus  ou  moins  directement  à  l'origine  et  aux  pro- 
priétés de  l'élément  fondamental;  à  tel  point  qu'ils  pou- 
vaient contribuer  eux-mêmes  à  faire  reconnaître  la  véritable 
nature  de  la  cellule  fondamentale. 

Il  semble  donc  qu'il  existe  une  sorte  d'harmonie  préétablie 
en  vertu  de  laquelle  chaque  cellule  épithéliale  commande  elle- 
même  le  stroma  qui  lui  convient;  on  voit  de  plus  que  les  liens 
qui  assurent  cette  solidarité  agissent  dans  le  même  sens  à 
l'état  pathologique  qu'à  l'état  physiologique,  et  peuvent  se 
déduire  de  l'observation  de  ce  dernier.  Par  quel  mécanisme 
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cette  sorte  de  solidarité  automatique  qui  s  accuse  par  ce  déve- 
Ipppement  parallèle  et  subordonné  peut-elle  se  maintenir?  On 
ne  saurait  invoquer  ici  ni  intervention  vasculaire  ni  inter- 
vention nerveuse  ;  on  est  bien  obligé  de  se  contenter  d'admet- 
tre une  action  de  présence.  Mais  il  ne  saurait  suffire  de  con- 
stater ce  phénomène  et  de  parler  d'action  catalyiique,  sans 
chercher  à  préciser  les  conditions  de  sa  production  et  sans 
essayer  d'en  pressentir  le  mécanisme.  N'est-il  pas  infiniment 
vraisemblable  de  penser  que  cette  action  de  présence  résulte 
simplement  de  ce  fait,  que  chaque  espèce  cellulaire  épithé- 
liale  possède  la  propriété  de  modifier  par  influence  les  cel- 
lules conjonctives  qui  lui  sont  juxtaposées,  de  les  asservir  dans 
une  certaine  mesure,  et  de  diriger  dans  un  sens  donné  la  mo- 
dalité de  l'énergie  qui  est  en  elles?  C'est  précisément  à  cette 
influence  spéciale  que  je  propose  de  donner  le  nom,  qui  me 
parait  bien  justifié,  d'induction  vitale. 

Il  ne  suffit  pas  de  reconnaître  ainsi  la  réalité  de  l'existence 
de  cette  influence  vitale  des  cellules  les  unes  sur  les  autres,  il 
importe  de  préciser  dans  quelles  limites  cette  influence  peut 
s'exercer.  On  sait  que  la  plupart  des  auteurs  admettent  volon- 
tiers que  l'accroissement  des  tumeurs  est  dû  pour  une  large  part 
à  l'accession  à  leur  périphérie  de  cellules  les  plus  diverses,  et 
surtout  de  globules  blancs,  qui  se  transformeraient  purement 
et  simplement  dans  le  type  des  cellules  préexistantes  de  la 
tumeur.  Cette  donnée,  qui  ne  repose  d'ailleurs  sur  aucune  base 
sérieuse  d'observation,  ne  présente  rien  de  commun  avec  l'in- 
fluence vitale  que  j'ai  signalée  plus  haut;  non  seulement  les 
partisans  de  cette  manière  de  voir  ne  font  aucune  hypothèse 
sur  le  mécanisme  de  ces  prétendues  transformations  cellu- 
laires, mais  encore  ces  dernières  ne  sauraient  plus  être  expli- 
quées par  une  simple  influence  vitale  inductrice,  elles  consti- 
tueraient une  véritable  absorption  et  une  destruction  sans 
réciprocité.  L'induction  vitale  telle  qu'on  peut  la  voir  en  œmTe 
n'est  nullement  créatrice  ;  elle  ne  peut  faire  naître  la  vie  de 
toutes  pièces  dans  un  protoplasma  voisin  ;  elle  ne  peut  pas  da- 
vantage en  changer  la  modalité  fondamentale,  et  faire  par 
exemple  d'une  cellule  conjonctive  une  cellule  musculaire; 
elle  permet  seulement  à  un  type  cellulaire  donné  d'orienter 
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dans  une  direction  déQnie  l'énergie  propre  de  la  cellule  d'un 
autre  type  influencé  par  lui,  de  fixer  en  quelque  sorte  sa  spon- 
tanéité, et  de  la  faire  opter  entre  les  voies  légèrement  diver- 
gentes qui  lui  sont  normalement  ouvertes.  * 

Ainsi  restreinte,  l'induction  vitale  cadre  à  merveille  avec 
les  faits  d'observation;  c'est  elle  qui  constitue  le  mécanisme 
automatique  par  lequel  est  assuré,  dès  la  période  embryon* 
naire,  le  développement  parallèle  des  divers  tissus  qui  entrent 
dans  la  composition  d'un  même  organe  ;  c'est  elle  qui  assure 
l'exécution  et  qui  maintient  la  fixité  du  plan  suivant  lequel 
ces  tissus  s'harmonisent  et  se  prêtent  un  mutuel  appui. 

L'exemple  emprunté  à  l'histoire  des  tumeurs  nous  montre 
que  l'influence  vitale  exercée  sur  les  cellules  conjonctives  par 
les  cellules  épithéliales  diffère  suivant  la  nature,  c'est-à-dire 
suivant  le  type  de  ces  dernières,  ce  qui  nous  fournit  la  preuve 
que  les  modalités  de  la  vie  cellulaire  présentent  elles-mêmes  des 
difi'érences  constantes  suivant  l'espèce  considérée.  Cet  exemple 
nous  montre  de  plus  que  cette  influence  est  déjà  exercée  et 
parfaitement  déterminée  par  les  cellules  épithéliales  encore 
embryonnaires  qui  constituent  les  tumeurs  malignes;  par  là 
on  peut  affirmer  que  déjà  à  ce  stade  ces  cellules  sont  spéci- 
fiques et  en  possession  du  mode  de  vie  qui  leur  est  propre. 
L'existence  de  l'induction  vitale  est  une  preuve  nouvelle  des 
différences  profondes  qui  séparent  les  divers  types  cellulaires 
et  de  la  spécificité  originelle  de  leurs  cellules  embryonnaires. 


Dans  l'exemple  qui  précède,  l'influence  vitale  réciproque 
s'exerce  entre  des  éléments  cellulaires  qui  appartiennent  à 
des  tissus  nouveaux,  privés  de  nerfs  et  presque  de  vaisseaux, 
qui  ne  possèdent  aucune  connexion  directe,  mais  qui  sont 
dans  des  rapports  de  voisinage  immédiat.  Dans  une  autre  série 
de  faits  cette  influence  inductrice  s'exerce  à  des  distances  plus 
ou  moins  considérables  ;  les  choses  se  passent  comme  si  l'éco- 
nomie tout  entière  constituait  un  milieu  assez  bon  conducteur 
de  cette  induction  vitale  pour  qu'elle  puisse  faire  sentir  son 
action  dans  toute  l'étendue  d'un  même  organisme. 
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On  sait  depuis  longtemps  qu'il  existe,  àTétatphysiologique, 
des  liens  étroits,  quoique  inconnus  dans  leur  essence,  qui 
rendent  solidaires  dans  leur  croissance  et  jusque  dans  leur  fonc- 
tioniiement  certains  organes  déterminés.  Les  rapports  du  larynx 
avec  les  organes  génitaux,  de  la  capsule  surrénale  avec  certaines 
parties  de  l'encéphale,  sont  des  notions  courantes  ;  l'histoire  du 
développement  embryonnaire  révèle  un  certain  nombre  de  ces 
associations  solidaires,  qui  expliquent  l'existence  parallèle  de 
certaines  monstruosités  qu'on  rencontre  toujours  associées. 
Les  choses  se  passent  comme  si  le  développement  de  l'un  des 
organes  considérés  était  indispensable  au  développement  de 
l'autre,  comme  s'ils  se  prêtaient  un  mutuel  appui  sans  lequel 
aucun  d'eux  ne  pourrait  atteindre  son  épanouissement  complet. 
Plus  tard,  à  l'état  adulte,  la  solidarité  est  moins  étroite;  mais 
elle  n'a  pas  disparu  sans  laisser  de  traces,  et  on  retrouve  encore 
son  intervention  dans  quelques  circonstances  physiologiques 
ou  pathologiques.  L'étude  des  monstruosités  associées  peut  être 
utilisée  à  bon  droit  pour  arriA'er  à  la  connaissance  exacte  des 
influences  réciproques  naturelles  des  organes  les  uns  sur  les 
autres.  L'induction  vitale,  s'exerçant  à  distance,  est  certaine- 
ment l'explication  la  plus  plausible  qu'on  puisse  donner  de 
cet  ordre  de  faits. 

Il  me  parait  en  être  de  même  des  phénomènes  associés  qui 
accompagnent  à  distance  les  règles  chez  la  femme,  tels  que  le 
gonflement  des  seins  ou  le  développement  du  corps  thyroïde; 
il  en  est  surtout  de  môme  des  modifications  plus  profondes 
que  la  grossesse  imprime  à  certains  organes,  et  dont  le  méca- 
nisme de  production  reste  singulièrement  complexe  et  obscur 
quand  on  se  contente  de  le  porter  à  l'actif  du  système  ner- 
veux, par  le  mécanisme  si  vague  d'un  réflexe  sensitif  parti  de 
la  muqueuse  utérine. 

Cette  influence  spéciale  de  la  grossesse  parait  bien  être  une 
fonction  directe  de  la  vie  du  fœtus,  puisque  tous  les  phéno- 
mènes qui  en  dépendent  cessent  après  la  mort  de  ce  dernier, 
plus  ou  moins  rapidement,  suivant  le  degré  sans  doute  de  leur 
vitesse  acquise.  Et  d'autre  part  comment  expliquer  cette  action 
du  fœtus  lui-même  sur  l'organisme  maternel  autrement  que 
par  une  induction  vitale,  alors  qu'aucun  lien  nerveux  ni  vascu- 
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laire  direct  ne  les  réunit  Tun  à  l'autre  au  travers  du  placenta. 

Cette  influence  propre  du  germe  fécondé  sur  l'organisme 
maternel  ressort  avec  plus  d'évidence  encore  de  quelques 
observations  faites  chez  les  végétaux  et  qui  n'ont  pas  reçu 
d'explications  satisfaisantes.  Gallesio  ayant  fécondé  une  fleur 
d'oranger  avec  du  pollen  de  citronnier,  a  vu  le  fruit  présen- 
ter des  bandes  d'écorce  de  citron  parfaitement  caractérisées. 
Nombre  d'observateurs  ont  vu  la  couleur  de  l'enveloppe  des 
graines,  et  même  celle  des  cosses  (chez  le  pois),  directement 
affectée  par  le  pollen  d'une  A'ariété  distincte  \  Dans  tous  ces 
exemples  les  parties  qui  ont  été  modifiées  proviennent  des  tissus 
maternels  et  ne  dépendent  pas  de  l'embryon  lui-même.  Les 
modifications  que  ces  tissus  ont  subies  doivent  dès  lors  être 
rapportées  à  l'influence  inductrice  que  le  germe  fécondé  exerce 
sur  eux,  et  qui  varie  elle-même  suivant  les  qualités  propres  à 
ce  germe.  Ces  faits  ont  au  point  de  vue  qui  nous  occupe  une 
importance  capitale  parce  qu'ils  montrent  tout  à  la  fois  la  réa- 
lité de  l'influence  exercée  par  le  germe  fécondé,les  rapports  de 
cette  influence  avec  les  qualités  du  germe,  et  enfin  la  possibi- 
lité de  sa  production  sans  l'intervention  d'un  système  nerveux. 

J'ai  eu  l'occasion  d'observer  un  fait  anatomique  qui  montre 
que  l'influence  inductrice  du  fœtus  s'exerce  au  même  titre  et 
dans  le  même  sens  sur  les  tissus  pathologiques  néoformés,  et 
privés  de  connexions  nerveuses,  que  sur  les  éléments  normaux 
similaires.  Dans  un  cas  où  des  fibromyomes  multiples  et  volu- 
mineux de  l'utérus  avaient  pris  depuis  plusieurs  mois  un  déve- 
loppement progressif  très  rapide  et  une  allure  maligne,  M.  le 
professeur  Laroyenne  fut  amené  à  pratiquer  l'ablation  de  cet 
oi^ane;  on  trouva  en  effet  des  tumeurs  musculaires  énormes, 
bosselées,  qui  avaient  complètement  remanié  la  forme  et  la 
structure  de  l'utérus  ;  mais  de  plus  on  rencontra  inclus  au  mi- 
lieu d'elles  un  fœtus  de  3  mois  environ.  La  pièce  ayant  été 
apportée  au  laboratoire  d'anatomie  pathologique,  l'étude  his- 
tologique  de  ces  tumeurs  a  montré  qu'elles  étaient  constituée^ 
par  des  trousseaux  volumineux  de  fibres  musculaires  lisses 
d'un  type  tout  spécial,  et  telles  qu'on  ne  les  rencontre  jamais 

i.  Baron,  professeur  à  l'École  yétérinairc  d'Alfort.  Des  méthodes  de  repro- 
duction en  zootechnie,  1888,  p.  314. 
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dans  ce  genre  de  tumeurs.  Il  me  fut  facile  de  constater  que  ces 
fibres  avaient  précisément  pris  Taspect  spécial  aux  fibres  de 
l'utérus  en  gestation  ;  ce  fait  était  d  autant  plus  important  qull 
s'agissait  dans  ce  cas  de  myomes  possédant  une  structure  re- 
lativement embryonnaire  et  une  certaine  malignité  propre,  qui 
s'était  accusée  par  leur  accroissement  rapide  antérieur  jt  la 
grossesse  en  cause,  et  qui  se  révélait  encore  à  l'examen  de  la 
pièce  par  leur  consistance  plus  molle  et  par  leur  diffusion  dans 
presque  toute  l'étendue  des  parois  utérines. 

Il  y  a  tout  lieu  de  penser  que  la  même  modification  doit 
s'exercer  plus  facilement  encore  sur  les  fi bromyomes  à  dévelop- 
pement plus  lent  que  l'on  observe  d'ordinaire  ;  on  sait  d'autre 
part  qu'il  est  de  règle  à  peu  près  constante  de  voir  ces  fibro- 
myomes  présenter  pendant  la  grossesse  un  accroissement 
notable  de  volume,  qui  est  susceptible  d'une  rétrocession  plus 
ou  moins  complète  après  la  délivrance.  Le  fait  que  j'ai  observé 
montre  que  cet  accroissement  de  volume  est  dû  à  la  modifica- 
tion^même  déstructure  des  fibres  constituantes  de  ces  tumeurs  ; 
ces  fibres  augmentent  de  dimensions  et  de  A'olume,  de  même 
que  les  fibres  utérines  normales  dans  les  mêmes  conditions  ;  et 
il  ne  peut  en  être  ainsi  que  parce  qu'elles  subissent,  comme  les 
cellules  normales  de  même  nature,  l'induction  du  fœtus  intra- 
utérin.  Après  la  grossesse  les  myomes  rétrocèdent  comme 
l'utérus  lui-même,  leur  accroissement  puerpéral  a  été  ainsi 
transitoire  comme  la  cause  qui  lui  donnait  naissance.  Dans  les 
mêmes  conditions,  les  fibromes  polypeuxnés  du  col  utérin  ne 
se  modifient  pas  plus  que  les  fibres  normales  du  col  dont  ils 
émanent.  Le  rapprochement  de  ces  deux  faits  est  bien  propre 
à  montrer  que  les  qualités  spécifiques  des  éléments  influencés 
commandent  le  sens  et  la  nature  de  leurs  modifications. 

Il  y  a  tout  lieu  de  penser  qu'un  certain  nombre  des  modi  - 
fications  que  l'on  rencontre  dans  des  organes  éloignés,  dans  le 
cours  de  la  grossesse,  reconnaissent  un  mécanisme  de  même 
nature  ;  l'exemple  qui  précède  suffit  à  préciser  le  rôle  de  l'in- 
duction vitale  en  pareil  cas,  et  à  mettre  en  lumière  la  varia- 
bilité de  son  action  suivant  les  espèces  cellulaires  considérées. 
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VI 


On  connsdt  depuis  longtemps,  sans  en  avoir  donné  d'ex- 
plication plausible,  Tinfluence  si  puissante  que  les  organes 
génitaux  exercent  à  distance  sur  l'économie  tout  entière.  Les 
modifications  profondes  qui  résultent  de  leur  atrophie,  et  que 
l'on  reproduit  expérimentalement  par  la  castration,  fournis- 
sent la  preuve  directe  que  les  attributs  de  la  sexualité,  situés  en 
dehors  des  organes  génitaux,  se  créent  sous  l'influence  de  ces 
organes  eux-mêmes,  dont  la  présence  et  la  vie  constituent 
l'excilant  nécessaire  à  leur  production.  Cette  influence  propre 
les  oi^anes  génitaux  la  doivent  sans  aucun  doute  aux  seuls 
éléments  qui  leur  soient  spéciaux,  aux  cellules  reproductrices, 
testiculaires  ou  ovulaires  suivant  les  cas  ;  il  résulte  de  là  que 
cette  action  n'est  pas  autre  chose  en  réalité  que  i'iuduction  vitale 
exercée  par  une  espèce  cellulaire  déterminée  sur  un  certain 
nombre  de  ses  congénères.  Cet  ordre  de  faits  montre  quelles 
peuvent  être  la  puissance  et  la  diffusion  de  ce  mode  d'action;  il 
montre  aussi  que  cette  induction  n'exerce  pas  une  action  sim- 
plement excitante  et  banale  ;  qu'elle  est  au  contraire  toujours 
identique  à  elle-même,  bien  déterminée,  s'exerçant  dans  le 
même  sens  sur  les  mêmes  tissus,  c'est-à-dire  en  somme  véri- 
tablement spécifique. 

On  peut  aller  plus  loin  et  il  est  facile  de  se  convaincre  que, 
dans  ce  cas  particulier  tout  au  moins,  l'influence  inductrice 
est  réciproque  ;  à  celle  que  les  cellules  reproductrices  exercent 
sur  les  autres  cellules  de  l'organisme  correspond  une  action 
du  même  ordre  exercée  par  les  secondes  sur  les  premières. 
Cette  action  de  l'organisme  sur  les  éléments  reproducteurs 
est  mise  en  évidence  par  la  transmission  héréditaire  des  pro- 
priétés acquises  par  l'individu,  transmission  moins  puissante 
assurément  que  celle  des  propriétés  ancestrales  communes, 
mais  qui  se  réalise  cependant  dans  un  certain  nombre  de  cas. 
Il  est  évident,  en  effet,  quelle  que  soit  l'idée  qu'on  puisse  se 
faire  du  mécanisme  de  cette  action,  qu'elle  s'exerce  par  l'inter- 
médiaire des  cellules  reproductrices,  et  que  dès  lors  les  modi- 
fications plus  ou  moins  puissantes  ou  plus  ou  moins  durables 
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que  rindividu  peut  imprimer  pour  sa  part  à  l'hérédité  ances- 
traie  résultent  uniquement  de  Tinfluence  qu'il  exerce  lui-même 
sur  ses  organes  reproducteurs.  Cette  influence  est  en  quelque 
sorte  la  réciproque  de  celle  que  les  organes  sexuels  exercent 
eux-mêmes  sur  les  divers  systèmes  organiques  de  l'économie, 
et  rinduction  vitale  nous  parait  devoir  expliquer  à  la  fois  et 
au  même  titre  les  deux  termes  de  cette  double  influence. 

L'action  de  l'organisme  sur  les  cellules  reproductrices  est 
assurément  de  ces  deux  termes  celui  qui  parait  au  premier 
abord  le  plus  difficile  à  comprendre  et  le  plus  mystérieux. 
Elle  doit  être  à  la  fois  si  complexe  et  si  délicatement  élective 
qu'il  semble  impossible  d'en  pressentir  la  nature  et  le  méca- 
nisme, surtout  quand  on  admet  la  nature  indifférente  des  cel- 
lules embryonnaires.  Gomment  comprendre,  en  effet,  que  la 
cellule  embryonnaire  indifférente,  que  les  hasards  du  milieu 
destinent  à  devenir  une  cellule  reproductrice,  puisse  recevoir  et 
fixer  en  elle  à  l'état  d'impression  durable  et  transmissible  les 
modifications  locales  de  l'organisme  dont  elle  n'est  qu'une 
partie  infime  et  nullement  différenciée? Il  en  est  tout  autrement 
quand  on  sait  reconnaître  la  spécificité  originelle  et  étroite 
des  éléments  cellulaires  et  de  leur  descendance  ;  quand  on  sait 
notamment  que  les  cellules  reproductrices  constituent  une 
espèce  cellulaire  absolument  distincte  et  spéciale,  d'une  na- 
ture toute  différente  de  celle  des  autres  cellules  de  l'économie, 
et  par  suite  qu'elles  sont  susceptibles  de  posséder  des  propriétés 
particulières,  parmi  lesquelles  peut  figurer  celle  de  subir  et 
de  fixer  l'influence  de  tous  les  autres  éléments  de  l'organisme. 

Le  fait  paraîtra  des  plus  vraisemblables  et  dans  une  certaine 
mesure  assez  simple,  si  l'on  admet  avec  moi  ^  que  ces  cellules 
reproductrices  sont  des  cellules  extrêmement  complexes,  qui 
réunissent  en  elles  en  une  sorte  de  synthèse  organique  les  élé- 
ments primordiaux  de  tous  les  tissus.  S'il  en  est  ainsi,il  est  facile 
de  comprendre  que  chacun  des  systèmes  organiques  puisse 
exercer  son  influence  inductrice  sur  les  molécules  ou  les  forces 
correspondantes  de  l'élément  complexe,  que  ces  dernières  vi- 
brent en  quelque  sorte  à  l'unisson  avec  eux,  et  que  par  là  elles 

1.  L.Bard,  La  spécificité  cellulaire  et  F  histogenèse  chez  l'embryon  {Archives 
de  physiologie^  1886). 
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acceptent  et  emmagasinent  dans  une  certaine  mesure  leur  in- 
fluence, pour  la  combiner  avec  celle  de  Thérédité  ancestrale 
qui  est  immanente  en  elles.  Suivant  les  cas  et  suivant  les  cir- 
constances, Tune  de  ces  deux  influences  est  prédominante  ;  le 
plus  souvent  elles  aboutissent  à  une  sorte  de  résultante,  et  là 
est  sans  doute  la  conciliation  que  les  faits  nous  montrent  né- 
cessaire entre  les  deux  lois  fondamentales,  en  apparence  con- 
tradictoires, qui  régissent  l'hérédité  animale  :  la  conservation 
des  caractères  ataviques  et  Finfluence  limitée  mais  réelle,  des 
ascendants  immédiats.  La  première  est  assurée  par  la  spécifi- 
cité des  cellules  reproductrices  mâles  et  femelles,  qui  procèdent 
directement  et  par  filiation  ininterrompue  de  Tovule  fécondé 
lui-même  (la  fécondation  ne  change  rien  d^ailleurs  à  Tessence 
de  ce  phénomène,  elle  constitue  uniquement  la  fusion  de  deux 
séries  ancestrales);  la  seconde,  c'est-à-dire  Tinfluence  des  as- 
cendants immédiats,  résulte  de  Tinfluence  inductrice  que 
chaque  organisme  exerce  sur  ses  cellules  ovulaires  ou  testicu- 
laires,  influence  susceptible  d'affaiblir,  de  renforcer,  ou  même 
de  modifier  plus  ou  moins  les  propriétés  que  ces  cellules  se 
transmettent  par  hérédité  directe. 

La  véritable  continuité  de  l'espèce  réside  dans  la  chaîne  in- 
interrompue des  cellules  reproductrices  émanées  des  premières 
proliférations  de  lovule,  restées  complexes  dès  leur  origine, 
et  ayant  échappé  aux  dédoublements  successifs  qui  ont  donné 
naissance  à  l'embryon.  Cette  chaîne  ancestrale  reste  dès  lors 
comme  endormie  et  oubliée  dans  un  des  recoins  de  l'organisme 
nouveau  ;  ce  n'est  que  plus  tard,  quand  ce  dernier  a  terminé 
son  épanouissement  et  sa  croissance,  que  la  puberté  s'établit, 
c'est-à-dire  que  les  cellules  complexes  se  réveillent,  font  sen- 
tir leur  présence  et  leur  vitalité  à  l'organisme  qui  les  porte,  et 
se  préparent  à  assurer  à  leur  tour  la  continuité  de  l'espèce. 
Chaque  individu  paraît  ainsi  n'être  en  réalité  qu'une  sorte  de 
bourgeonnement  latéral,  résultant  de  l'épanouissement  d'un 
des  anneaux  de  la  chaîne  ancestrale,  destiné  à  servir  de  sup- 
port à  cette  dernière  qui  continue  à  se  dérouler  localement 
dans  un  des  recoins  de  son  organisme. 

Si  l'on  accepte  cette  manière  de  voir,  les  individus  succes- 
sifs ne  procèdent  qu'indirectement  les  uns  des  autres  et  consti- 
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tuent,  à  proprement  parler,  les  bourgeons  parallèles  d'une 
chaîne  unique  ;  leur  ressemblance  est  surtout  le  fait  d'un  ata- 
visme commun;  Tinfluence  qu'exerce  chaque  individu  sur 
ceux  qui  vont  le  suivre,  et  qui  s  accuse  par  la  transmission  des 
propriétés  acquises,  est  le  fait  d'une  influence  collatérale,  mais 
non  d'une  hérédité  proprement  dite.  En  d'autres  termes,  les 
cellules  ovulaires  ou  testiculaires  d'un  individu  donné  éma- 
nent de  la  même  origine  que  lui ,  mais  elles  sont  en  réalité 
contiguës  et  comme  collatérales  à  l'organisme  auquel  elles 
paraissent  appartenir;  les  modifications  qu'elles  reçoivent  de 
lui  et  qu'elles  transmettent  à  leur  descendance  sont  le  fait 
d'une  induction  vitale  spécifique,  mais  non  d'une  filiation  vé- 
ritable. 

Les  caractères  et  le  mode  de  cette  influence  de  l'individu  sur 
les  cellules  reproductrices  qu'il  porte  en  lui  s'exercent  d'ail- 
leurs de  la  même  manière  dans  les  deux  sexes.  L'observation 
directe  des  faits  permettra  seule  de  savoir  si  l'un  d'eux  possède 
à  ce  point  de  vue  une  plus  grande  part  d'influence.  D'une  part 
on  peut  être  disposé  à  penser  a  priori  que  les  influences  indivi- 
duelles doivent  s'exercer  plus  puissamment  par  les  femelles, 
l'induction  vitale  de  l'organisme  paraissant  au  premier  abord 
devoir  être  plus  puissante  sur  l'ovule  immobile  et  dès  longtemps 
préformé  que  sur  les  produits  de  la  prolifération  rapide  des 
cellules  testiculaires  en  voie  démultiplication  incessante  ;  mais 
d'autre  part  on  est  aussi  en  droit  de  supposer  que  cette  diffé- 
rence dans  la  durée  de  l'action  inductrice  peut  être  compensée 
suffisamment,  ou  même  au  delà,  par  la  malléabilité  plus  grande 
de  ces  cellules  naissantes,  en  regard  d'une  fixité  de  type  plus 
tenace  dans  l'ovule  plus  immobilisé. 

VII 

La  susceptibilité  des  ovules,  inclus  dans  le  parenchyme 
ovarien,  à  subir  les  influences  inductrices  est  encore  établie 
par  une  autre  série  de  faits,  des  plus  importants  à  bien  con- 
naître, et  qui  échappent  vraiment  à  toute  interprétation  plau- 
sible autre  que  celle  que  je  propose.  Je  veux  parler  des  cas 
décrits  en  anthropologie  et  surtout  en  zootechnie,  sous  les 
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noms  dUmprégnation^  de  mésalliance  initiale^  ou  plus  simple- 
ment A' influence  de  la  première  fécondation.  On  sait  qu'on  dé- 
signe sous  ce  nom  les  cas  dans  lesquels  une  première  féconda- 
tion fait  sentir  son  influence  sur  les  conceptions  ultérieures. 
On  a  signalé  des  cas  de  cette  nature  pour  l'espèce  humaine  : 
il  est  arrivé  qu'une  femme  blanche,  après  avoir  eu  un  enfant 
mulâtre  d'un  père  nègre,  procrée  par  la  suite  des  enfants  plus 
ou  moins  métissés  de  pères  blancs.  Les  faits  de  cette  nature  ne 
sont  pas  rares  dans  les  espèces  animales  ;  ils  sont  bien  connus 
des  éleveurs  et  des  amateurs  de  races  pures,  et  tous  ont  grand 
soin  de  préserver  les  femelles  d'un  contact  impur  et  de  rejeter 
celles  qui  ont  été  fécondées  antérieurement  par  un  mâle 
étranger. 

Il  est  vrai  que  quelques  naturalistes,  cédant  â  cette  ten- 
dance si  naturelle  et  si  commode  de  nier  ce  qu'on  ne  peut 
expliquer,  contestent  la  réalité  de  cette  influence  et  mettent  en 
doute  le  rôle  de  la  mésalliance  initiale;  ils  invoquent  contre 
elle  son  impossibilité  physiologique  et  son  incompatibilité  avec 
nos  connaissances  actuelles  sur  l'ovulation  et  la  fécondation. 
Les  auteurs  qui  se  sont  occupés  pratiquement  d'élevage  ad- 
mettent au  contraire  à  peu  près  unanimement  la  réalité  de 
l'influence  dont  je  parle,  ils  se  montrent  seulement  très  em- 
barrassés pour  en  fournir  une  explication  rationnelle. 

Il  est  facile  en  effet  de  se  convaincre  que  les  diverses  hy- 
pothèses qui  ont  été  émises  jusqu'ici  pour  expliquer  ces  faits  ne 
présentent  aucune  vraisemblance  et  ne  reposent  sur  aucune 
base  sérieuse.  Claude  Bernard,  qui  admettait  la  réalité  du  phé- 
nomène, ne  voit  que  deux  hypothèses  possibles,  qu'il  signale 
sans  se  dissimuler  leur  insuffisance.  Tout  d'abord  il  émet 
Topinion  que,  chez  les  animaux,  les  éléments  reproducteurs 
ne  s'unissent  pas  un  à  un,  et  qu'il  faut  toujours  un  assez  grand 
nombre  de  spermatozoïdes  pour  un  ovule  unique  ;  on  compren- 
drait ainsi  qu'un  rapprochement  sexuel  antérieur,  en  commen- 
çant la  fécondation  dans  Fovaire  des  ovules  destinés  à  mûrir 
par  la  suite,  puisse  jouer  un  rôle  dans  les  conceptions  ulté- 
rieures. D'autres  ont  exprimé  la  même  idée  en  disant  que  la 

1.  Baron,  Uk.  cit, 
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fécondation  n'est-  pas  une  transfonnation  brusque ,  qu'elle 
exige  en  quelque  sorte  des  impulsions  successives,  plusieurs 
coups  de  collier  \  Il  est  à  peine  besoin  de  réfuter  cette  manière 
de  voir,  en  contradiction  complète  avec  ce  fait  bien  établi  au- 
jourd'hui que  la  fécondation  d'un  ovule  est  toujours  assurée 
par  un  spermatozoïde  unique,  et  que  la  pénétration  de  deux 
spermatozoïdes  dans  un  même  ovule  donne  naissance  à  des 
produits  monstrueux. 

La  seconde  hypothèse  de  Claude  Bernard  était  la  possibi- 
lité de  la  conservation  prolongée  de  quelques  spermatozoïdes 
dans  un  point  des  voies  génitales  de  la  femme,  à  lexemple  de 
ce  qui  arrive  normalement  dans  quelques  autres  espèces  ani- 
males. Il  suffit,  pour  infirmer  cette  hypothèse,  de  remarquer 
qu'un  nouveau  père  et  une  nouvelle  fécondation  sont  toujours 
nécessaires  dans  les  cas  auxquels  je  fais  allusion,  qu'on  n'a 
jamais  signalé  une  seconde  conception  sans  nouveau  rappro- 
chement sexuel. 

Enfin  les  deux  hypothèses  qui  précèdent  sont  également 
en  contradiction  avec  ce  fait  que  l'influence  de  la  mésalliance 
initiale  ne  résulte  pas  du  simple  rapport  sexuel,  et  qu'elle 
n'existe  que  quand  il  y  a  eu  fécondation  et  gestation,  fait  dont 
aucune  de  ces  deux  hypothèses  n'a  cherché  à  tenir  compte. 

Dans  le  même  ordre  d'idées,  un  auteur  plus  prudent  (Magne), 
se  contentant  d'invoquer  l'exemple  des  espèces  animales  aux- 
quelles une  première  fécondation  suffit  pour  longtemps,  par* 
fois  même  pour  plusieurs  générations,  émet  la  pensée  que,  chez 
les  êtres  placés  au  sommet  de  Téchelle  animale,  cette  influence 
de  la  première  fécondation  s  aflaiblit  sans  se  perdre  complète- 
ment *  ;  mais  il  n'y  a  là,  à  vrai  dire,  qu'une  simple  constatation 
du  fait  observé,  sans  aucune  tentative  d'explication. 

Enfin,  quelques  auteurs  pensent  que  l'élément  mâle  exerce 
une  influence  non  seulement  sur  le  germe,  mais  sur  la  femelle 
elle-même,  que  le  spermatozoikle  féconde  en  quelque  sorte,  en 
même  temps  que  l'œuf,  l'organisme  tout  entier  de  la  femelle  ;  on 
ne  donne  d'ailleurs,  bien  entendu,  aucune  notion  précise  sur  la  . 
nature  de  cette  action,  non  plus  que  sur  son  mécanisme  de 

1.  Baron,  loc.  cit. 
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production.  Il  est  à  peine  besoin  de  faire  remarquer  qu'il  y  a 
là  une  grave  confusion  de  langage  ;  Torganisme  de  la  femelle 
ne  peut  pas  être  fécondé  au  sens  exact  du  mot,  la  fécondation 
consiste  essentiellement  dans  la  fusion  intime  de  deux  éléments 
cellulaires  complexes  qui  acquièrent  ainsi,  en  se  doublant,  la 
propriété  de  donner  naissance  à  un  individu  par  Tépanouisse* 
ment  du  geirme  qui  est  en  eux.  La  femelle  adulte  est,  au  con- 
traire, un  organisme  complètement  développé,  arrivé  au  terme 
de  ses  dédoublements  physiologiques,  et  qui  ne  peut  plus  être 
comparée,  en  quelque  mesure  que  ce  soit,  à  son  germe  ovu- 
laire.  Enfin,  et  c'est  là  un  point  que  les  auteurs  qui  se  sont 
occupés  de  la  question  ont  toujours  perdu  de  vue,  ce  n'est  pas 
l'élément  mâle  qui  exerce  l'influence  dont  il  s'agit,  puisqu'il 
ne  suffit  pas  pour  la  produire  d'un  rapport  sexuel  antérieur 
resté  infécond;  c'est,  en  réalité,  le  germe  fécondé  lui-même 
qui  intervient,  ce  qui  est  bien  différent. 

La  mésalliance  initiale,  pour  produire  des  effets,  exige  une 
conception  et  une  gestation,  c'est  l'embryon  qui  est  le  facteur 
et  la  cause  de  cette  influence  ;  c'est  lui  qui  agit  sur  la  femelle 
qui  le  porte,  et  c'est  par  son  influence  qu'il  faut  expliquer  les 
phénomènes  qui  nous  occupent.  D'autre  part,  après  ce  que  j'ai 
déjà  dit  dans  les  paragraphes  antérieurs  du  mécanisme  de  la 
reproduction  et  de  l'hérédité,  il  est  bien  évident  que  pour 
exercer  une  action  sur  les  qualités  de  ses  frères  ultérieurs, 
l'embryon  n'a  nul  besoin  d'exercer  une  influence  sur  l'or- 
ganisme tout  entier  de  sa  mère  ;  il  suffit  qu'il  modifie  par  sa 
présence  les  qualités  des  ovules  dont  .le  développement  ulté* 
rieur  donnera  les  fruits  des  conceptions  consécutives. 

Ceci  posé  et  après  tout  ce  que  j'ai  dit,  dans  les  para- 
graphes antérieurs,  de  l'induction  vitale  et  de  l'influence  exer- 
cée par  les  diverses  cellules  de  Torganisme  sur  les  éléments 
similaires  des  cellules  complexes  reproductrices,  il  est  tout 
naturel  de  penser  que  l'embryon  en  voie  de  développement 
dans  l'utérus  peut  exercer  une  influence  inductrice  absolument 
analogue  sur  les  ovules  qui  vivent  à  quelque  distance  de  lui 
dans  l'organisme  maternel.  Dans  cette  manière  de  voir,  l'em- 
bryon exerce  sur  les  ovules  de  la  mère  une  influence  inductrice 
propre,  absolument  identique  de  nature  et  de  mécanisme  avec 
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celle  que  Forganisme  de  la  mère  exerce  lui-même  sur  les 
mêmes  éléments;  on  comprend  dès  lors  que,  suivant  les  cas, 
ces  deux  influences  puissent  agir  dans  le  même  sens,  ou  au 
contraire  se  balancer,  ou  même  dominer  Tune  sur  Tautre. 
Lorsque,  par  la  suite,  les  ovules  ainsi  influencés  par  le  premier 
embryon  développé  seront  fécondés  à  leur  tour,  ils  pourront 
garder  quelque  chose  des  qualités  développées  en  eux  par  ce 
mécanisme,  et  les  embryons  auxquels  ils  donneront  naissance 
pourront  présenter  quelques  ressemblances  avec  le  premier 
rejeton,  et  par  lui,  mais  indirectement  en  quelque  sorte,  avec 
le  premier  fécondateur. 

Les  produits  ultérieurs  ressemblent  ainsi  au  premier  père, 
mais  uniquement  parce  qu'ils  ressemblent  à  leur  frère  aîné. 
Les  phénomènes  connus  sous  le  nom  d'imprégnation,  d'in- 
fluence du  premier  père,  de  mésalliance  initiale,  ne  seraient 
ainsi  qu'une  des  manifestations  de  Finduction  vitale  qu'un 
embryon  peut  exercer,  pendant  la  durée  de  la  gestation,  sur  les 
ovules  qui  poursuivent  à  côté  de  lui  leur  vie  normale,  en  atten- 
dant leurs  destinées,  dans  les  ovaires  maternels.  Il  y  a  là  un 
véritable  phénomène  d! hérédité  fraternelle,  mais  les  détails 
dans  lesquels  je  suis  entré  sont  de  nature  à  montrer  que  ce 
mode  d'hérédité  est  identique  en  réalité,  par  sa  nature  et  son 
mécanisme,  avec  l'influence  héréditaire  des  ascendants  im- 
médiats. 

Il  y  a  tout  lieu  de  penser  que,  si  cette  influence  de  la  pre- 
mière fécondation  sur  les  produits  ultérieurs  est  plus  évidente 
quand  le  père  a  changé,  elle  n'en  doit  pas  moins  faire  sentir 
ses  effets  quand  le  même  père  a  engendré  des  enfants  succes- 
sifs d'une  même  mère.  Il  doit  sans  doute  arriver  ainsi  que  l'in- 
fluence du  père  va  en  quelque  sorte  en  s  accumulant,  et  qu'elle 
s'exerce  plus  puissamment  ^n  moyenne  sur  les  enfants  ulté- 
rieurs que  sur  le  premier-né  ;  le  fait  est  de  nature  à  intéresser 
les  adversaires  du  droit  d'aînesse,  aussi  bien  que  les  philo- 
sophes qui  voudraient  expliquer  la  prédilection  des  pères  pour 
les  benjamins. 

Dans  le  cas  que  je  viens  d'examiner,  l'influence  inductrice 
s'exerce  par  le  fœtus  en  voie  de  développement  sur  l'ovule 
resté  stationnaire  dans  l'ovaire  voisin  ;  il  y  a  tout  lieu  de  pré- 
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voir  qu'une  influence  réciproque  de  même  nature  va  s'exercer 
entre  les  ovules  fécondés  qui  poursuivent  parallèlement  leur 
évolution  dans  un  même  utérus.  Chacun  d'eux  tendant  à  déve- 
lopper chez  les  autres  les  qualités  qu'il  possède,  il  résultera  de 
cet  échange  d^influences  une  exagération  des  traits  communs  ; 
il  est  permis  do  p*înser  que  là  est  la  raison  principale  pour  la- 
quelle les  ressemblances  entre  les  frères  jumeaux  sont  à  la  fois 
plus  habituelles  et  plus  parfaites  qu'entre  les  frères  germains 
successifs.  Il  est  même  digne  de  remarque  que  cette  ressem- 
blance des  jumeaux  est  plus  constante  dans  l'espèce  humaine 
où  les  grossesses  gémellaires  sont  l'exception,  que  dans  les 
espèces  animales  où  la  multiplicité  est  la  règle  ;  la  raison  d'être 
de  ce  fait  vient  sans  doute  de  ce  que  les  rapports  sont  plus  in- 
times et  plus  immédiats  entre  les  fœtus  humains  se  dévelop- 
pant dans  un  utérus  à  cavité  unique,  souvent  dans  un  même 
chorion,  qu'entre  les  fœtus  animaux  contenus  dans  des  utérus 
multicornes. 

Malgré  les  différences  apparentes  qui  séparent  profondé- 
ment au  premier  abord  cette  dernière  série  de  faits  des  précé- 
dentes, il  est  facile  de  voir  que  l'influence  des  jumeaux  les 
uns  sur  les  autres  ne  diffère  pas,  en  dernière  analyse,  de  celle 
que  le  premier-né  exerce  sur  ceux  qui  le  suivent,  et  ne  con- 
stitue qu'un  mode  d'hérédité  fraternelle  portée  en  quelque 
sorte  à  son  summum. 

Il  résulte  de  tout  ce  qui  précède  que  l'influence  exercée 
par  les  parents  sur  les  enfants  est  identique  de  nature  à  celle 
qui  s'exerce  entre  les  enfants  eux-mêmes  ;  elle  ne  diffère  de 
cette  dernière  que  par  la  puissance  et  la  durée  de  son  action. 
Ni  l'une  ni  l'autre  ne  mériteraient  à  proprement  parler  la  déno- 
mination d'hérédité,  ce  terme  ne  s'appliquant  à  juste  titre  qu'à 
la  transmission  des  propriétés  ataviques  dans  la  chaîne  des 
êtres  successifs.  Le  mécanisme  de  cette  influence  est  le  même 
dans  les  deux  cas,  c'est  celui  de  l'induction  vitale  ;  il  trouve  sa 
possibilité  et  sa  raison  d'être  dans  la  variété  et  la  spécifi- 
cité des  modes  de  vie  des  cellules  de  l'économie,  dans  la  com- 
plexité spéciale  des  cellules  reproductrices,  dans  la  solidarité 
de  développement  et  de  vibration  des  éléments  similaires 
quand  ils  se  trouvent  dans  les  conditions  favorables  de  vitali- 
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sation  par  influeace  qui  résultent  de  leur  réunion  dans  un 
même  organisme. 

VIII 

De  l'ensemble  de  tous  les  faits  que  j'ai  examinés  et  dis- 
cutés dans  ce  mémoire,  il  me  semble  légitime  de  tirer  les  con- 
clusions suivantes  : 

Tout  d'abord  les  diverses  cellules  de  l'organisme  exercent 
à  distance  les  unes  sur  les  autres  une  inQuence  vitale  parti- 
culière, extrêmement  complexe  et  variée  dans  ses  effets  si 
on  la  considère  dans  son  ensemble,  mais  en  réalité  précise  et 
déterminée  pour  chaque  élément  considéré. 

En  second  lieu,  cette  influence,  qui  est  en  rapport  avec  le 
mode  de  vie  intime  des  cellules,  révèle,  par  sa  spécialisation 
délicate,  l'existence  de  propriétés  vitales  radicalement  diffé- 
rentes entre  les  diverses  espèces  cellulaires,  propriétés  que 
l'on  peut  voir  déjà  en  œuvre  dès  les  étapes  embryonnaires  de 
chacune  d'elles. 

Enfin  chaque  cellule  possédant  la  propriété  d'influencer  les 
cellules  des  autres  variétés  par  un  mode  qui  lui  est  propre,  la 
spécificité  étroite  des  espèces  cellulaires  peut  seule  expliquer 
tout  à  la  fois  la  variété  et  la  fixité  de  leurs  influences  récipro- 
ques à  distance.  Par  suite,  cette  spécificité  trouve  à  son  tour 
dans  ces  faits,  dont  elle  peut  seule  fournir  une  explication  plau- 
sible, une  nouvelle  preuve  de  sa  réalité  et  un  témoignage  de 
son  importance  qu'on  découvre  toujours  plus  grande  à  mesure 
qu'on  l'étudié  davantage. 
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I 

Les  névromes  plexiformes  sont  des  tumeurs  peu  commu- 
nes. Garel^  en  1877  publiait  le  quatorzième  cas,  et  depuis 
cette  date  la  littérature  médicale  ne  s'est  enrichie  que  de  trois 
ou  quatre  cas  nouveaux  :  tel  est  du  moins  le  résultat  de  nos 
recherches  bibliographiques. 

La  rareté  du  névrome  plexîforme  n'est  pas  le  seul  motif 
qui  nous  engage  à  présenter  l'observation  que  nous  avons  re- 
cueillie dans  le  service  de  notre  regretté  maître  le  docteur  Daniel 
MoUière;  nous  espérons  encore  apporter  quelques  données 
intéressantes  sur  une  question  de  pathologie  chirurgicale  que 
des  travaux  lyonnais  antérieurs  ont  déjà  vivement  éclairée. 
Dans  le  faisceau  d'observations  que  nous  avons  pu  réunir, 
celles  de  Ghristot  '  et  surtout  celle  de  Garel  comptent  assuré- 

1.  Garel,  Lyon  médical,  1867. 

2.  Ghristot.  Contribution  à  V étude  des  tumeurs  plexiformes  {Giiz,  hebdo- 
madaire,  1870). 


412  E.    LACROIX   ET   P.    BONNAUD. 

ment  parmi  les  plus  importantes,  car  elles  sont  suivies  toutes 
trois  d'examens  microscopiques  précis.  L'examen  histolo- 
gique  constitue  en  effet  le  point  capital  dans  Tétude  de  ces  tu* 
meurs,  car  les  auteurs  ne  s'accordent  pas  sur  leur  nature  et 
sur  le  groupe  anatomo-pathologique  dans  lequel  on  doit  les 
ranger  :  nous  voyons  les  uns  avec  Verneuil  \  par  qui  le  terme 
de  névrome  plexiforme  fut  créé,  affirmer  l'existence  d'une 
hyperplasie  nerveuse  et  créer  un  groupe  spécial  pour  ces  tu- 
meurs ;  d'autres  avec  Virchow  '  mettre  en  doute  cette  hyper- 
plasie du  tissu  nerveux  et  rapprocher  les  néoplasies  qui  nous 
occupent  du  pachydermatocële  de  Yal.  Mott.  D'autres  enfin 
avec  Marchand  '  insistent  spécialement  sur  l'hypertrophie  des 
gaines  fibreuses  des  nerfs  et  substituent  au  terme  de  névrome 
plexiforme  celui  de  fibrome  cylindrique  des  gaines  nerveuses. 
En  raison  d'une  diversité  d'opinions  aussi  grande,  l'observa- 
tion clinique  et  histologique  qui  va  suivre  prend,  selon  nous, 
un  intérêt  indiscutable. 


II 


Le  14  juin  4889  entrait  à  l'Hôtel-Dieu,  dans  le  service  du 
docteur  Daniel  MoUière,  salle  Saint-Louis,  n""  20,  le  nommé 
J.  G...,  âgé  de  12ans,  qui  venait,  disait-il,  pour  se  faire  enlever 
une  grosseur  de  l'épaule  gauche. 

Cet  enfant  lie  signale  rien  de  spécial  dans  ses  antécédents 
héréditaires  :  ses  parents  sont  bien  portants  ;  il  a  un  frère  âgé 
de  4  ans  qui  est  également  en  bonne  santé.  Une  sœur  est  morte 
du  croup  à  3  ans.  Lui-même  n'a  jamais  été  malade. 

La  tumeur  dont  il  est  porteur  existe  depuis  six  ou  sept  ans  ; 
le  début  ne  peut  être  précisé  davantage,  mais  il  semblerait, 
d'après  le  dire  du  petit  malade,  qu'elle  n'est  pas  congénitale. 
Au  début  elle  avait  les  dimensions  d'une  noix.  Il  est  impos- 
sible d'obtenir  des  renseignements  complets  et  de  savoir  si  à 


1.  Verneuil,  Archives  de  médecine ,  novembre  1861. 

2.  Virchow,  Traité  des  tumeurs ^  traduction  française,  1869. 

3.  Marchand,  dos  plexiforma  Neurom.  {Archiv  fur  paih.  Anal.  und.  Phys, 
Bd  LXX,  p.  36.) 
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cette  époque  elle  était  régulière  ou  bosselée;  mais  ce  qui  est 
certain,  c'est  qu'elle  était  absolument  indolore.  Pendant  cinq  ou 
six  ans  elle  grandit  insidieusement  ;  et  si  le  malade  se  décide 
à  se  faire  opérer  aujourd'hui,  c'est  parce  qu'il  a  peur,  dit-il, 
que  cette  saillie  ne  le  fasse  devenir  bossu. 

A  l'examen  de  cet  enfant  on  trouve  une  scoliose  assez  pro- 
noncée :  scoliose  à  convexité  gauche,  d'où  saillie  de  Tépaule 
du  même  côté.  C'est  dans  la  région  sous-épineuse  gauche  que 
se  montre  la  tumeur;  elle  est  assez  volumineuse,  ovoïde.  Le 
grand  axe,  étendu  de  l'angle  inférieur  de  l'omoplate  vers  l'ex- 
trémité interne  de  l'épine,  mesure  12  centimètres.  Dans 
sa  plus  grande  largeur  elle  a  8  centimètres.  A  son  niveau 
la  peau  présente  une  pigmentation  très  accusée,  pigmentation 
qui  n'est  pas  limitée  à  la  tumeur,  mais  qui  s'étend  assez  loin 
sur  les  parties  environnantes  occupant  la  moitié  environ  de  la 
région  du  dos.  Pas  de  développement  exagéré  du  système  pi- 
leux à  ce  niveau.  On  observe  en  outre  une  diminution  notable 
de  la  sensibilité  cutanée;  l'anesthésie  n'est  cependant  pas 
complète.  La  tumeur  elle-même  est  assez  mobile  sous  la  peau 
et  sur  les  muscles  sous-jacents ,  la  contraction  de  ces  muscles 
gêne  peu  les  mouvements  qu'on  lui  imprime.  Elle  est  absolu- 
ment indolore  ;  la  pression  et  les  mouvements  de  l'épaule  ne 
réveillent  aucune  douleur.  Pas  de  troubles  fonctionnels.  Enfin, 
symptôme  tout  à  fait  particulier  et  pathognomonique  pour  le 
docteur  Daniel  MoUière,  le  palper  donne  la  sensation  d'une  tumé- 
faction irrégulière,  bosselée,  analogue  à  celle  que  donnerait 
un  paquet  de  ficelles  caché  sous  la  peau  ou  un  varicocèle  en- 
flammé. Aussi,  après  l'examen  du  néoplasme  notre  chef  de  ser- 
vice nliésite  pas  à  porter  le  diagnostic  de  névrome  plexiforme. 
L'auscultation  ne  révèle  rien  d'anormal  du  côté  des  poumons 
et  du  cœur.  Les  urines  ne  contiennent  ni  sucre  ni  albumine. 

Opération  le  mardi  18  juin  1889.  Le  petit  malade  est  anes- 
thésié  à  l'éther.  Après  antisepsie  soigneuse  de  la  région,  inci- 
sion suivant  le  grand  axe  de  la  tumeur.  On  met  à  nu  un  amas 
de  cordons  blancs,  grisâtres,  durs,  enchevêtrés  les  uns  avec 
les  autres,  et  présentant  toutes  les  dimensions  depuis  celle 
d'un  fil  ordinaire  jusqu'à  celle  d^une  grosse  plume  d*oie.  En 
divers  points,  des  prolongements  de  la  tumeur  s'insinuent 
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entre  les  fibres  du  plan  musculaire  sous-jacent,  et  en  deux 
endroits  il  y  a  manifestement  continuité  entre  des  terminaisons 
nerveuses  et  le  néoplasme  plexiforme. 

Pas  de  complications  pendant  l'opération  qui  est  rendue  un 
peu  laborieuse  par  les  prolongements  intra-musculaires.  L'hé- 
mostase est  vite  faite,  et  après  un  lavage  au  sublimé  la  peau 
est  suturée.  Pansement  à  Tiodoforme. 

Pas  de  fièvre  les  jours  suivants.  Le  mardi  38  juin,  premier 
pansement.  La  réunion  a  eu  lieu  par  première  intention  :  un 
des  fils  a  cédé  vers  la  partie  moyenne  de  la  ligne  de  suture. 
Le  jeudi  4  juillet  le  malade  sort  complètement  guéri. 


III 


Nous  dirons  peu  de  chose  de  Taspect  macroscopique  de 
notre  tumeur;  nous  avons  déjà  insisté  plus  haut  sur  cet  amas 
de  cordons  grisâtres,  flexueux,  de  volume  variable,  enche- 
vêtrés les  uns  dans  les  autres,  qui  donnent  au  toucher  une 
sensation  si  caractéristique.  Ces  cordons  sont  englobés  dans 
une  masse  fibro-graisseuse  qui  parait  assez  vasculaire.  Le 
dessin  que  nous  présentons,  et  qui  est  dû  au  crayon  de  notre 
ami  Lionnet,  rend  bien  compte  de  l'aspect  général  de  la  tu- 
meur. 

Remarquons  que,  si  Ton  compare  ce  dessin  à  celui  qui  est 
joint  au  mémoire  de  Garel,  on  est  frappé  de  la  grande  res- 
semblance des  deux  néoplasmes,  pour  ne  pas  dire  de  leur 
identité. 

Examen  microscopique.  —  Notre  examen  histologique  a 
porté,  soit  sur  un  fragment  de  la  tumeur  pris  au  hasard,  soit 
sur  Tun  des  cordons  vermiformes  qui  la  composent,  et  qui 
atteignait  les  dimensions  d'une  plume  d'oie. 

Quelques  mots  sur  les  méthodes  que  nous  avons  employées 
dans  cet  examen. 

Le  fragment  destiné  aux  coupes  d'ensemble  a  été  durci 
simplement  par  l'alcool,  la  gomme  et  l'alcool.  Le  picrocarmin, 
le  carmin  aluné  ou  l'éosine  hématoxylique  nous  ont  donné 
de  bonnes  colorations. 
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Pour  le  cordon  isolé,  sur  lequel  devaient  porter  des  recher- 
ches plus  délicates,  l'acide  osmique  en  solution  à  1  cen- 
tième a  été  notre  réactif  préféré.  Après  un  séjour  de  quatre  ou 
cinq  heures  dans  les  vapeurs,  les  fragments  ont  été  conservés 
dans  le  liquide  de  Millier.  Le  picrocarmin,  après  Taction  de 
Tacide  osmique  et  du  liquide  de  Millier,  ne  nous  a  donné  aucun 
résultat  :  fait  auquel  nous  nous  attendions.  Le  carmin  aluné 
combiné  avec  Téosine  nous  a  fourni  de  bonnes  colorations,  mais 
cependant  elles  ont  toujours  été  inférieures  à  celles  obtenues 
par  Téosine  hématoxylique  de  notre  maître  M.  le  professeur 
Renaut. 

On  pourrait  nous  reprocher  de  n'avoir  pas  tenté  des  im- 
prégnations par  le  chlorure  d'or  pour  caractériser  plus  nette- 
ment les  fibres  nerveuses  sans  myéline;  mais  la  fixation  par 
IJacide  osmique  nous  a  donné  des  résultats  plus  que  suffisants 
pour  pouvoir  déterminer  d'une  façon  précise  la  nature  de 
notre  tumeur. 

Les  coupes  d'ensemble  montrent  des  travées  épaisses  de 
tissu  conjonctif  fibreux  séparant  et  cloisonnant  des  nappes  de 
tissu  adipeux.  De  distance  en  distance  on  trouve  des  veines 
gorgées  de  sang,  notablement  dilatées,  qui  forment  en  plu- 
sieurs points  de  véritables  sinus.  Au  voisinage  de  ces  vaisseaux 
apparaissent  trois  ou  quatre  figures  circulaires,  qui,  au  pre- 
mier abord,  ne  ressemblent  guère  à  la  coupe  de  faisceaux  ner- 
veux, mais  constituent,  comme  nous  le  verrons  plus  loin,  la 
partie  caractéristique  de  notre  tumeur  :  nous  n'insistons  pas  ici 
sur  leur  description,  car  elles  offrent  sous  un  diamètre  plus 
restreint  les  mêmes  détails  de  structure  que  nous  allons  passer 
en  revue  dans  l'étude  analytique  du  cordon  vermiforme  isolé. 

Si  nous  examinons  ce  cordon  grisâtre  avant  l'action  des 
réactifs,  nous  constatons  à  sou  pourtour  l'existence  d'une  en- 
veloppe épaisse  formant  un  véritable  étui  fibreux.  Le  tissu 
contenu  dans  cet  étui  n'est  pas  homogène  :  en  pressant  légè- 
rement sur  le  cordon  avec  le  manche  d'un  scalpel  on  fait 
pointer  sur  la  tranche  la  partie  centrale  qui  parait  plus  dense 
et  forme  une  tige  plus  ou  moins  rigide  disposée  dans  l'axe  de 
l'étui.  Cette  disposition  mise  en  évidence  par  un  examen 
grossier  répond  nettement  à  sa  structure  histologique. 


416  B.    LACROIX   ET   P.    BONNAUD. 

Sur  des  coupes  transversales,  colorées  au  carmin  aluné 
par  exemple,  nous  trouvons  à  la  périphérie  une  coque  fibreuse 
épaisse,  constituée  par  des  lamelles  emboîtées  les  unes  dans 
les  autres,  dans  Tintervalle  desquelles  apparaissent  de  distance 
en  distance  des  noyaux  plus  ou  moins  aplatis,  teintés  en  violet. 
Cette  membrane  d'enveloppe  du  cordon  est  reliée  à  la  portion 
centrale,  qui  apparaît  comme  une  zone  opaque,  par  du  tissu 
conjonctif.  Ce  tissu  conjonctif  n'appartient  point  au  type 
lâche  ordinaire;  il  a  une  certaine  tendance  à  s'ordonner 
sous  forme  de  faisceaux,  soit  concentriques,  soit  paral- 
lèles à  Taxe  du  cordon  :  ce  tissu  a  cependant  quelque  laxité; 
et  dans  les  intervalles  des  faisceaux  on  trouve  soit  la  coupe 
de  petites  artérioles,  soit  celle  d'un  petit  groupe  d'éléments 
tout  à  fait  analogues  à  ceux  qui  constituent  la  masse  cen- 
trale. 

Cette  masse  centrale  est  d'autant  plus  homogène  qu'on 
s'éloigne  de  son  bord;  elle  est  constituée  par  une  série  de 
petits  champs  de  contours  vaguement  circulaires,  contigus 
les  uns  aux  autres,  prenant  après  l'action  de  l'acide  osmique 
une  teinte  bistre.  Sur  ce  fond  grisâtre  se  détachent  un  certain 
nombre  de  points  violets,  si  la  coloration  est  due  au  carmin 
aluné,  points  qui  correspondent  à  des  noyaux.  Ça  et  là  appa- 
raît parmi  les  champs  polygonaux  un  petit  cercle  noir,  annon- 
çant l'existence  d'une  fibre  nerveuse  à  myéline  ;  ces  fibres  sont 
rares  d'ailleurs. 

Comme  on  peut  s'en  rendre  compte,  l'examen  seul  des 
coupes  transversales  ne  fournit  aucun  renseignement  précis; 
nous  dirons  môme  plus  :  elle  peut  tromper  des  yeux  peu  exer- 
cés ;  la  masse  centrale  du  cordon  ressemble  en  effet  vague- 
ment à  la  coupe  d'un  faisceau  de  muscles  lisses;  n'était  la 
présence  de  la  gaine  fibreuse  périphérique  et  de  quelques 
fibres  à  myéline,  l'erreur  serait  possible.  Nous  retrouvons  la 
même  opinion  émise  dans  l'observation  de  Garel  :  «  La  régu- 
larité des  noyaux  et  la  disposition  des  faisceaux  font  qu'au 
premier  abord  et  à  faible  grossissement  la  tumeur  ressemble 
à  un  myome  à  fibres  lisses.  » 

L'étude  des  dissociations  est  plus  fructueuse  en  résultats. 
Il  nous  est  facile  de  faire  porter  ces  dissociations  sur  l'une  ou 


HISTOIRE  DU   NÉYROME   PLEXIFORME  AMYÉLINIQUE.  411 

sur  l'autre  de»  trois  zones  que  nous  avons  distinguées  sur  les 
coupes  transversales. 

La  gaine  fibreuse  dissociée  nous  a  présenté  tous  les  détails 
de  structure  que  Ton  reconnaît  à  la  gaine  lamelieuse  des  nerfs  : 
lamelles,  systèmes  de  tentes,  noyaux  aplatis  et  de  figure  bi- 
zarre. Notons  simplement  que  nous  avons  là  affaire  à  une 
gaine  lamelieuse  énorme,  hypertrophiée.  Nous  laisserons  de 
côté  également  les  dissociations  portant  sur  le  tissu  conjonctif 
à  tendance  fibreuse,  qui  relie  cette  gaine  lamelieuse  à  la  zone 
centrale,  ce  tissu  conjonctif  ne  méritant  pas  une  attention 
spéciale. 

A  l'aide  du  scalpel  nous  isolons  la  masse  centrale.  Quelques 
petit  fragments  soumis  pendant  vingt-quatre  heures  à  l'action 
de  Téosinehématoxylique  sont  dissociés  ensuite  avec  soin  dans 
de  la  glycérine  faiblement  chargée  de  ce  réactif.  Remarquons 
immédiatement  que  ces  dissociations  sont  très  laborieuses, 
même  après  l'action  de  l'alcool  au  tiers;  ce  fait  s'explique  par 
l'intrication  et  l'anastomose  des  éléments  qui  composent  le 
tissu  dissocié  (voir  fig.  2)  ;  cependant  des  tractions  avec  des 
aiguilles  isolent  de  temps  en  temps  quelques-uns  de  ces  élé- 
ments en  les  brisant.  Dans  ce  cas  les  rapports  et  les  anasto- 
moses ne  sont  pas  conservés.  Ces  éléments  isolés  se  présen- 
tent sous  la  forme  de  fibres  rigides  (voir  fig.  3),  de  diamètre 
variable,  finement  striées  en  long  et  légèrement  teintées  de 
bistre  par  l'acide  osmique  :  de  distance  en  distance  elles  su- 
bissent un  léger  renflement  qui  est  dû  à  la  présence  de  noyaux 
colorés  en  bleu  foncé.  Ces  noyaux  ne  sont  pas  symétrique- 
ment disposés  ;  quelquefois  deux  d'entre  eux  sont  très  rappro- 
chés, alors  que  sur  la  même  fibre  les  deux  suivants  sont  placés 
à  une  assez  grande  distance  l'un  de  l'autre.  Sur  plusieurs  de 
ces  fibres,  qui  ont,  comme  on  le  voit,  tous  les  caractères  des 
fibres  de  Remak,  on  rencontre  autour  de  chaque  noyau  deux 
ou  trois  gouttelettes  teintées  en  noir  par  l'osmium  à  la  façon 
de  la  myéline  (voir  fig.  4).  Nous  nous  sommes  demandé  si 
nous  n'avions  pas  là  des  tubes  nerveux  à  myéline  ayant  subi 
une  altération;  nous  ne  le  croyons  pas.  Car,  outre  l'absence 
de  membrane  de  Schwann,  tous  les  caractères  énumérés  plus 
haut  appartiennent  aux  fibres  seules  de  Remak.  D'ailleurs 


418  E.   LACROIX   ET  P.    BONNAUD. 

Texistence  de  gouttes  graisseuses  autour  du  noyau  dans  une 
fibre  nerveuse  amyélînique  n'est  point  un  fait  nouveau;  elle  a 
été  signalée  depuis  longtemps  comme  normale  par  notre 
maître  M.  le  professeur  Renaut;  toutes  nos  préparations  ont, 
du  reste,  subi  le  contrôle  de  sa  haute  autorité. 

Dans  nos.  dissociations  nous  avons  isolé  deux  ou  trois 
fibres  nerveuses  à' myéline,  mais  ces  fibres  sont  excessivement 
grêles:  la /continuité  seule  de  la  myéline  teintée  de  noir  par 
Tosmium  nous  a  averti  de  leur  présence.  Leur  extrême  rareté, 
leur  exiguïté  nous  engagent  à  en  tenir  peu  compte  dans  la 
constitution  du  néoplasme.  Nous  considérons  donc  la  masse 
centrale  du  cordon  vermif orme  comme]  composée  tiniquement 
de  fibres  de  Remak, 

En  somme,  il  résulte  de  cet  examen  histologique  détaillé, 
que  nous  sommes  ici  en  présence  d'une  tumeur  constituée 
essentiellement  par  des  cordons  nerveux  ayant  subi  pour  la 
plupart  une  hypertrophie  considérable,  hypertrophie  due  à 
l'hyperplasie  des  éléments  nerveux  eux-mêmes,  mais  limitée 
à  une  seule  série  de  ces  éléments  aux  fibres  de  Remak,  Quant 
à  l'hyperplasie  du  tissu  fibreux  du  cordon  nerveux,  elle  n'est 
pour  nous  qu'un  fait  d'ordre  secondaire. 

Le  fait  que  la  tumeur  est  continue  manifestement  avec 
des  cordons  nerveux  d'une  part,  de  l'autre  qu'elle  est  com- 
posée d'une  énorme  quantité  de  fibres  de  Remak  et  de  quel- 
ques fibres  à  myéline  faisant  suite  à  ces  cordons,  ne  laisse 
pas  de  doute  sur  Yhyperplasie  des  éléments  nerveux  eux- 
mêmes;  c'est-à-dire  sur  le  caractère  de  mcLsse  nerveuse  néo- 
formée  réclamé  par  Virchow  comme  caractéristique  anatomi- 
que  du  névrome  vrai. 

On  sait  en  effet  que  les  cordons  nerveux  périphériques 
renferment  un  nombre  toujours  limité  de  fibres  de  Remak. 
Si,  à  la  suite  d'eux,  c'est-à-dire  leur  faisant  suite  et  appendice, 
on  trouve  une  masse  formée  d'un  grand  nombre  de  fascicules 
nerveux,  individualisés  chacun  par  une  gaine  lamelleuse, 
constitués  par  des  fibres  amyéliniques  du  type  de  Remak,  on 
est  amené  forcément  à  admettre  que,  sur  un  point  du  trajet 
des  cordons  nerveux  sains  en  connexion  avec  la  tumeur,  il 
s'est  fait  une  énorme  végétation  de  fibres  amyéliniques,  compa- 
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rable  à  celle  qui  part,  au  début  de  la  régénération,  du  bout  su- 
périeur d*un  nerf  coupé  en  travers. 

Nous  pouvons  donc  conclure  que  notre  tumeur  est  un 
névrome  plexiforme  du  type  amyélinique.  Remarquons  que  la 
classification  des  névromes  en  névromes  myéliniques,  névro- 
mes  amyéliniques  et  névromes  du  type  des  ganglions  nerveux 
est  tout  anatomique  et  ne  correspond  à  aucun  caractère 
clinique. 

IV 

Notre  intention  n'est  point  de  passer  en  revue  toutes  les 
observations  de  névromes  plexiformes  publiées  jusqu'à  ce 
jour  :  d'ailleurs  un  certain  nombre  d'entre  elles  sont  pauvres 
en  renseignements  microscopiques  et  perdent  par  suite  beau- 
coup de  leur  valeur.  Nous  nous  contenterons  d'énumérer 
brièvement  les  principaux  caractères  cliniques  propres  à  faci- 
liter le  diagnostic  de  ces  tumeurs. 

Les  névromes  plexiformes  sont  ordinairement  congénitaux 
ou  observés  peu  de  temps  après  la  naissance  ;  tel  est  notre  cas. 

Leur  siège  de  prédilection  est  la  tête  ou  la  partie  supé- 
rieure du  tronc;  il  existe  cependant  des  exceptions:  prépuce, 
pli  de  l'aine. 

Ils  sont  très  rarement  multiples,  en  général  indolores, 
exception  faite  pour  le  cas  de  névrome  du  prépuce  publié  par 
Vemeuil. 

Dans  la  plupart  des  observations  on  note  la  pigmentation 
des  téguments,  l'hypertrophie  des  poils  et  des  glandes  sébacées 
au  niveau  de  la  tumeur  :  notre  observation  offre  un  exemple 
d'une  semblable  modification  dans  la  distribution  du  pigment 
cutané. 

La  sensation  au  toucher  de  pelotons  de  vers  enroulés  ou 
de  paquets  de  grosses  ficelles  logés  sous  la  peau  est  le  signe 
le  plus  caractéristique  pour  notre  maître  M.  Daniel  MoUière. 
Aucune  autre  tumeur,  pas  même  l'adénolymphocèle,  ne  don-^ 
nerait  une  sensation  analogue  ;  et  ce  seul  signe  une  fois  perçu 
suffirait  pour  permettre  de  poser  le  diagnostic  ferme. 

(Juant  à  la  marche  de  ces  tumeurs,  elle  est  essentiellement 
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lente.  Que  deviennent-elles  avec  le  temps?  On  ne  peut  rien 
dire  de  précis  à  ce  sujet  ;  car  l'extirpation  en  est  faite  à  peu 
près  toujours  de  bonne  heure.  Certains  auteurs  pensent  que 
la  régression  fibreuse  est  chez  elles  la  règle  ;  nous  aurons  à 
discuter  cette  opinion  plus  loin.  Pour  notre  part,  nous  croyons 
qu  en  comptant  sur  une  semblable  évolution  pour  voir  dispa- 
raître ou  diminuer  la  tumeur,  on  expose  le  malade  aux  dan- 
gers d'une  dégénérescence  sarcomateuse;  c'est  dans  ces  cas 
seuls  de  dégénérescence  que  Ton  a  vu  récidiver  un  névrome 
plexiforme  :  témoin  le  cas  bien  connu  d'Ârnozan  '. 

Nous  avons  déjà  insisté  au  début  de  ce  travail  sur  la  diver- 
sité des  opinions  qui  régnent  sur  la  nature  des  névromes 
plexiformes:  nous  croyons  utile  d'y  revenir  pour  résumer 
brièvement  la  discussion. 

Certains  auteurs  avec  Virchow  refusent  au  névrome  plexi- 
forme tout  droit  de  cité.  Ils  mettent  en  doute  l'hyperplasie  des 
éléments  nerveux.  Ils  insistent  sur  les  modifications  hypertro- 
phiques  des  téguments,  et  concluent  de  là  à  l'analogie  de  ces 
tumeurs  avec  les  faits  publiés  par  Valentin  Mott  sous  le  nom 
de  pachydermatocèle  ou  hypertrophie  de  tous  les  éléments  de 
la  peau,  ou  encore  éléphantiasis  congénital. 

Après  Cartaz,  Marchand,  dans  une  revue  d'ensemble  de  la 
question,  nie  non  seulement  le  fait  de  la  prolifération  des  élé- 
ments nerveux,  mais  insiste  au  contraire  sur  leur  atrophie, 
leur  disparition  complète  et  l'envahissement  par  le  tissu  fi- 
breux. Il  propose  de  rayer  le  terme  de  névrome  plexiforme,  et 
de  lui  substituer  celui  de  fibrome  cylindrique  des  gaines  ner- 
veuses. Tandis  que  pour  Cartaz  le  fibrome  n'était  que  l'abou- 
tissant possible  du 'névrome  plexiforme,  pour  Marchand  le; 
fibrome  en  est  l'aboutissant  évolutif  certain.  > 

Enfin  la  troisième  opinion  est  celle  de  Verneuil,  qui  fait 
du  névrome  plexiforme  une  tumeur  nettement  caractérisée  au 
point  de  vue  clinique,  appartenant  au  groupe  des  névromes 
vrais,  c'est-à-dire  des  tumeurs  de  nature  nerveuse. 

Pour  Virchow  «  le  nom  de  névrome  ne  doit  pas  signifier 
une  tumeur  dans  le  nerf,  mais  bien  une  tumeur  consistant  en 

1.  Arnozan,  Journal  de  médecine  de  Bordeaux^  1885. 
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une  masse  nerveuse  néoformée  » .  Si  l'on  s'en  tient  à  cette  dé- 
finition, l'existence  du  névrome  plexiforme  en  tant  que  né- 
vrome  n'est  pas  discutable,  du  moins  pour  un  certain  nombre 
de  faits  :  dans  les  deux  cas  de  Depaulet  de  Guersant,  l'examen 
microscopique  a  été  fait  par  Yerneuil  lui-même  et  a  démontré 
l'hyperplasie  des  éléments  nerveux;  Christot  affirme  la  pré- 
sence d'un  très  grand  nombre  de  tubes  nerveux  dans  les  tu- 
meurs qu'il  a  examinées;  Garel  nous  donne  des  détails  mi- 
croscopiques qui  ne  peuvent  éveiller  aucun  doute  ;  enfin,  dans 
notre  observation  nous  avons  insisté  assez  longuement  sur 
cette  hyperplasie  nerveuse.  La  pigmentation  des  téguments  et 
l'hypertrophie  des  appareils  pilo-sébacés  sur  lesquels  insistent 
les  partisans  de  la  première  opinion  constituent  selon  nous  des 
faits  d'ordre  secondaire,  résultant  pour  ainsi  dire  des  modi- 
fications survenues  dans  les  cordons  nerveux  eux-mêmes,  dis- 
pensateurs des  excitations  trophiques. 

Quant  aux  conclusions  de  Marchand,  elles  ne  nous  parais- 
sent pas  acceptables.  La  dénomination  de  fibrome  cylindrique 
des  gaines  nerveuses  n'est  point  juste,  ou  du  moins  n'est  point 
applicable  au  cas  que  nous  publions.  Dans  les  cordons  ner- 
veux de  notre  tumeur  l'hypertrophie  du  tissu  conjonctif  était 
très  nette  :  gaine  lamelleuse  épaisse,  tissu  conjonctif  intrafas- 
ciculaire  abondant  et  à  tendance  fibreuse.  Nous  ne  nous  dissi- 
mulons pas  l'importance  de  ce  fait  ;  mais  l'énorme  réseau  de 
fibres  de  Remak,  qui  occupait  le  centre  de  ces  cordons,  n'a-t-il 
pas  une  importance  autrement  grande  et  ne  constitue-t-il  pas 
le  point  capital  de  notre  description  ? 

Le  caractère  amyélinique  du  cordon  ainsi  néoformé 
pourrait  d'ailleurs  expliquer  jusqu'à  un  certain  point  les  par- 
ticularités de  leur  charpente  connective.  M.  le  professeur 
Renaut  a  souvent  insiste  dans  ses  cours  sur  les  caractères 
particuliers  des  nerfs  de  la  région  du  canon  des  solipèdes,  en 
majorité  formés  de  fibres  de  Remak.  Ces  nerfs  possèdent  une 
gaine  lamelleuse  énorme,  multilamellaire;  leur  tissu  con- 
jonctif intrafasciculaire  prend  nettement  les  caractères  du 
tissu  conjonctif  modelé.  C'est  aussi  ce  qui  arrive  dans  les  cor- 
dons néoformés  de  notre  tumeur,  amyéliniques  encore  da- 
vantage que  ceux  de  la  région  du  canon  de  l'âne.  Il  semble- 
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rait  donc  que  le  fait  de  la  substitution  dans  une  très  large 
proportion,  au  sein  d'un  cordon  nerveux,  des  fibres  de  Remak 
aux  libres  nerveuses  à  myéline,  entraînât  des  changements 
corrélatifs  dans  la  disposition  de  la  charpente  connective  du 
nerf.  Ces  changements  acquerraient  tout  simplement  leur 
type  le  plus  accusé  dans  les  névromes  amyéliniques  plexi- 
formes,  et  ceci  de  façon  à  donner  une  prépondérance  telle  au 
tissu  fibreux,  que  celle-ci  a  trompé  Marchand,  et  Ta  amené  à 
donner  la  caractéristique  fibreuse  à  une  formation  nerveuse 
dont  le  tissu  conjonctif  n'a  fait  que  développer  librement  et  à 
fond  les  tendances  qui  lui  sont  propres  et  constituent  son 
évolutilité  spéciale  en  présence  de  la  substitution  des  fibres 
de  Remak  aux  fibres  nerveuses  à  myéline  qu'il  est  destiné  à 
accompagner,  à  protéger  et  à  nourrir. 

La  transformation  fibreuse  ultérieure  d'un  névrome  plexi* 
forme  n'est  pas  impossible  ;  mais  elle  est  loin  d'être  démontrée 
d'une  façon  certaine.  Le  terme  de  fibrome  cylindrique  des 
gaines  nerveuses  pourrait  à  la  rigueur  s'appliquer  à  une 
phase  ultime  de  l'évolution  de  ces  tumeurs  ;  mais  c'est  là  une 
hypothèse  que  notre  observation  est  loin  de  confirmer.  L'exis- 
tence à  un  moment  donné  d'une  véritable  hyperplasie  du  tissu 
nerveux  nous  permet  de  conclure  à  la  réalité  anatomique  [du 
névrome  plexiforme,  fait  que  la  clinique  laissait  déjà  entre- 
voir. 


EXPLICATION  DE  LA  PLANCHE  VI. 

Fig.  1. 
Vue  d'ensemble  du  névrome  plexiforme,  à  peu  près  grandeur  naturelle. 


Fig.  2. 

Coupe  transversale  d'un  cordon  isolé  du  névrome  plexiforme. 

a,  gaino  lamellousé  épaisse. 

6,  tissu  conjonotif  à  tendance  fibreuse,  composé  de  fibres  concentriques  ou  longi» 

tudinales. 
c  c  c,  vaisseaux  sanguins. 
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dj  zone  ob  les  faisceaux  coigonctifs  sont  séparés  par  de  petits  groupes  de  flbres 
do  Remak. 

tf,  zone  centrale  composée  uniquement  de  âbres  de  Remak  sectionnées  transversa- 
lement. 

Fig.  3. 

Dissociatioa  grossière  d'un  fragment  de  la  zone  centrale  montrant  la  dispo- 
sition picxiforme  des  fibres  do  Remak. 

Fig.  4. 

Fibre  de  Remak  isolée  par  la  dissociation. 

Fig.  5. 

FHire  de  Remak  contenant  des  gouttes  de  myéline  teintées  ennoir  parTacid» 
osmiqve. 

a,  goutteittttes  de  myéline. 

b  b  b,  noyawc  de  la  fibre  de  Remak. 


INFLUENCE   DES  ALCALINS 

SUR 

LA    GLYCOGÉNIE   HÉPATIQUE 

Far  M.  le  D'  B.  DUFOURT 

Médecin  à  Vkhy. 

(LABORATOIRB  DB  PHYSIOLOOIB  DB  la   faculté  DB  MBDBCINB  DB  LYON) 


Les  indications  du  traitement  alcalin,  employé  en  méde- 
cine depuis  des  siècles,  se  sont  précisées  avec  les  progrès  de  la 
chimie  biologique.  La  clinique  avait  reconnu  depuis  longtemps 
ses  effets  favorables  dans  les  affections  du  foie  et  dans  le 
diabète  sucré.  Il  est  à  remarquer  que  c'est  surtout  dans  le 
diabète  dit  goutteux,  si  fréquemment  associé  avec  un  fonc- 
tionnement insuffisant  du  foie,  que  cette  médication  donne  les 
meilleurs  résultats.  Le  mode  d'action  des  alcalins  a  été  bien 
discuté  :  on  a  pensé  quHls  augmentaient  l'écoulement  de  la  bile, 
qu'ils  rétablissaient  son  alcalinité,  qu'en  rendant  le  sang  plus 
fluide,  ils  décongestionnaient  le  foie,  qu'ils  pouvaient  dis- 
soudre le  mucus  du  catarrhe  des  conduits.  Pour  le  diabète, 
en  dehors  de  cette  donnée  générale  que  les  alcalins  sont  indi- 
qués dans  une  maladie  qu'on  peut  ranger  à  bon  droit  dans  les 
dyscrasies  acides,  on  a  admis  d'abord  que  l'alcalinisation  des 
humeurs  rendait  la  combustion  du  sucre  plus  facile,  en  s'ap- 
puyant  sur  le  fait  incontestable  d'ailleurs  que  les  oxydations 
s'accomplissent  beaucoup  mieux  en  milieu  alcalin.  Puis  on  a 
cru  d'après  les  expériences  de  Pavy  que  le  sucre  diminuait 
dans  te  sang  parce  que,  soit  la  formation  de  glycogène,  soit  la 
transformation  du  glycogène  en  glycose  était  entravée. 
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Quand  on  met  en  contact  de  la  matière  amylacée  et  un  fer- 
ment^ salive  ou  suc  pancréatique,  il  se  forme  beaucoup  moins 
de  sucre  si  Ton  ajoute  de  la  potasse  ou  du  carbonate  de  soude, 
le  fait  est  bien  démontré.  Mais  la  difficulté  est  de  conclure  de 
ce  qui  se  passe  in  vitro  à  ce  qui  se  passe  dans  l'organisme. 
Pavy  injectait  dans  la  veine  porte  d'un  chien  aussitôt  après  la 
mort  une  solution  de  potasse,  et  il  ne  trouvait  pas  de  sucre 
dans  le  foie.  Il  serrait  par  une  ligature  un  certain  nombre  de 
lobules  du  foie,  les  isolant  ainsi  de  la  circulation  hépatique, 
injectait  une  solution  forte  de  carbonate  de  soude  dans  la 
veine  porte,  et  Tanalyse  démontrait  l'absence  de  sucre  dans 
les  parties  où  Tinjection  avait  pénétré,  tandis  que  les  lobules 
séparés  par  la  ligature  contenaient  du  sucre.  Et  d'après  Pavy, 
le  glycogène  aussi  disparaissait  de  cette  façon.  E.  Kulz>  a 
répété  les  expériences  de  Pavy  sur  des  chiens  et  des  lapins,  il 
n'a  jamais  constaté  la  disparition  du  glycogëne  du  foie.  Mais 
ce  procédé  brutal  des  injections  dans  la  veine  porte  n'avait  rien 
de  comparable  à  ce  qui  peut  se  passer  chez  l'homme.  Kûlz  a 
donné  le  carbonate  de  soude  par  la  bouche  à  des  lapins,  il  a 
toujours  trouvé  du  glycogène.  Cet  auteur  ne  croit  pas  qu'il  y 
ait  diminution  ou  augmentation  du  glycogëne  du  foie  sous  l'in- 
•  fluence  du  carbonate  de  soude,  mais  il  ne  paraît  pas  avoir  fait 
d'expériences  comparatives.  Notons  que  les  doses  employées 
étaient  considérables  (35  ce.  d'une  solution  à  40  p.  100).  Lo- 
mikowski*  a  donné  à  des  chiens  de  fortes  doses  de  carbo- 
nate de  soude  et  aurait  constaté  que  le  foie  de  ces  animaux 
contenait  peu  ou  pas  de  sucre,  même  lorsque  l'organe  enlevé 
était  resté  2  ou  3  heures  à  la  température  du  laboratoire;  il  y 
avait  toujours  du  glycogène.  Le  mémoire  ne  donne  pas  le 
détail  des  faits. 

On  trouve  dans  le  livre  de  Frerichs'  sur  le  diabète  une 
expérience  curieuse  d'Ehrlich.  Il  a  plongé  des  grenouilles 
pendant  plusieurs  semaines  dans  une  solution  concentrée  de 
sucre  de  raisin  :  leur  foie  ne  renfermait  pas  de  glycogène. 
Mais  on  en  trouvait  en  additionnant  la  solution  sucrée  de  car- 

1.  Arch,  de  Pflùger,  XXIV,  1881. 

2.  Berl,  klin.  Woch.,  6  oct.  1873. 

3.  Le  Diabète f  édit.  française,  p.  253. 
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bonate  de  soade.  Les  recherches  de  Rôhmaa^  se  rapprochent 
davantage  des  nôtres.  Cet  auteur  trouve  que  les  animaux  qui 
reçoivent  des  sels  ammoniacaux  ont  plus  de  glycogène  dans 
leur  foie.  Il  veut  démontrer  que  ce  n'est  pas  comme  alcalins, 
mais  comme  corps  azotés  que  les  ammoniacaux  agissent.  Dans 
ce  but,  il  institue  des  expériences  comparatives  entre  des 
lapins  soumis  au  carbonate  d'ammoniaque  et  au  carbonate  de 
soude.  Les  résultats  des  neuf  expériences  ne  sont  pas  tous 
dans  le  même  sens,  cependant  la  moyenne  indiquerait  en 
effet  que  le  foie  des  lapins  au  carbonate  d'ammoniaque  est 
plus  riche  en  glycogène  que  celui  des  animaux  au  carbonate 
de  soude.  Mais  il  n'y  a  qu'une  seule  recherche  faite  simulta- 
nément sur  deux  lapins  nourris  identiquement,  l'un  ne  rece- 
vant aucun  alcalin,  l'autre  recevant  du  carbonate  de  soude,  et 
elle  n'a  duré  que  4  jours.  En  outre,  ces  animaux  étaient 
nourris  avec  de  l'amidon  ou  des  carottes,  et  il  est  certain  que 
les  sucs  digestifs  forment  moins  de  glycose  avec  les  amylacés 
en  présence  du  carbonate  de  soude.  Gela  est  démontré  in  vitro 
et  il  est  possible  qu'il  en  soit  de  même  dans  le  tube  digestif.  En 
tout  cas,  c'était  une  cause  d'erreur  à  éviter,  il  faut  se  servir 
d'une  alimentation  à  la  viande  ou  peu  riche  en  hydrates  de 
carbone. 

Dans  le  laboratoire  de  M.  le  professeur  Morat  que  nous  ne 
saurions  trop  remercier  de  son  hospitalité  généreuse  et  de  ses 
conseils,  nous  avons  entrepris  une  série  de  recherches  dans 
le  but  d'élucider  l'action  des  alcalins  sur  le  glycogène  du  foie. 
Le  schéma  général  des  expériences  était  le  suivant.  On  choi- 
sissait deux  chiens  se  rapprochant  autant  que  possible  comme 
race,  taille,  poids,  âge  (il  est  difficile  d'être  bien  fixé  à  ce  sujet, 
en  tout  cas  nous  avons  toujours  pris  des  chiens  adultes).  Ces 
animaux  étaient  mis  au  jeûne  absolu  pendant  4  jours,  puis 
.on  les  nourrissait  avec  une  quantité  égale  de  viande  hachée 
pendant  8  à  16  jours,  l'un  d'eux  recevant  en  outre  de  2  à  S 
grammes  de  bicarbonate  de  soude,  en  poudre  mêlée  à  la 
viande.  Il  n'y  avait  qu'un  seul  repas  par  jour,  le  soir  à  6  heures. 
La  dose  de  bicarbonate  de  soude  était  très  bien  supportée,  les 

1.  Arck,  de  Pflûger,  XXXIX,  1886. 
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animaux  restèrent  joyeux  et  vigoureux  jusqu'à  la  fin;  quoique 
maigrissant  par  suite  de  l'insuffisance  de  Talimentatiou  ;  mais 
en  général  le  chien  au  bicarbonate  de  soude  maigrissait  un 
peu  moins  que  le  chien  témoin.  On  les  sacrifiait  par  la  sec- 
tion du  bulbe  le  matin  vers  10  à  H  heures,  c'est-à-dire  16  à 
17  heures  après  le  repas;  le  foie  était  enlevé  aussitôt  et  on  en 
pesait  60  grammes  qui  étaient  jetés  coupés  en  petits  morceaux 
dans  l'eau  bouillante  préparée  d'avance.  La  fermentation  ar- 
rêtée par  30  minutes  d'ébuUition,  on  procédait  à  l'extraction 
du  sucre  et  du  glycogène  par  la  méthode  classique,  jusqu'à 
ce  que  la  réaction  iodée  n'apparût  plus  ;  les  liquides  étaient 
alors  concentrés.  Dans  une  portion  on  titrait  le  sucre  avec  la 
liqueur  de  Fehling,  après  s'être  débarrassé  des  albuminoïdes 
par  le  sous-acétate  de  plomb  ou  le  sulfate  de  soude.  Pour  le 
dosage  du  glycogène,  on  le  transformait  en  sucre,  en  suivant 
les  indications  de  Bœhm  et  Hoffmann,  Seegen  et  Kratschmer, 
précisées,  dernièrement,  par  M.  Dastre  dans  ses  recherches  sur 
la  glycogénèse  dans  l'ictère.  On  prélevait  pour  cela  une  por- 
tion du  liquide  (80  ce.  habituellement),  dans  laquelle  les  albu- 
nimoïdes  étaient  précipités  par  l'acide  acétique  etl'ébullition  : 
après  filtration  et  lavage  répété  du  filtre,  la  liqueur  additionnée 
d'un  dixième  d'acide  chlorhydrique  était  introduite  dans  un 
tube  en  verre  épais  renflé  à  une  extrémité  qu'on  fermait  à  la 
soufflerie;  on  laissait  le  tube  48  heures  à  Tétuve  à  118°  envi- 
ron. Au  bout  de  ce  temps  on  est  sûr  que  tout  le  glycogène  a 
été  transformé  en  sucre.  Le  titrage  pouvait  alors  être  opéré 
par  la  liqueur  de  Fehling  :  on  obtenait  ainsi  la  quantité  de 
sucre  total,  à  savoir  celle  préexistante  dans  le  foie  et  celle 
provenant  du  glycogène. 

On  peut  se  demander  si  nous  étions  en  droit  de  conclure 
de  la  quantité  de  sucre  et  de  glycogène  trouvée  dans  une  par- 
tie (60  grammes)  du  foie,  à  la  quantité  que  contenait  tout 
l'organe,  v.  Vittich  ayant  dit  qu'il  pouvait  y  avoir  dans  un 
lobe  beaucoup  plus  de  glycogène  que  dans  l'autre.  Mais  Seegen 
et  Kratschmer  *  se  sont  assurés  que  c'était  là  une  erreur,  et 
Cramer  *  a  confirmé  leurs  résultats.  Nos  expériences  sont  au 

1.  Arch.  de  Pflûger,  XXII,  1880. 
S.  Zeiischrift  f.  Biologie,  1888. 
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nombre  de  sept,  la  dernière  porte  sur  deux  lots  de  cinq  co- 
bayes chacun.  Nous  les  avons  condensées  sous  forme  de  ta- 
bleaux :  la  1'^''  ligne  contient  l'indication  de  lanimal,  la 
3*  son  poids  au  début,  la  3*  son  nouveau  poids  au  moment  de 
le  sacrifier,  la  4°  le  poids  du  foie,  la  5""  la  quantité  de  sucre,  la 
6'  celle  du  glycogène,  la  V  renferme  la  quantité  du  sucre 
total  transformé  en  glycogène  par  le  calcul,  et  la  8"  le  rapport 
de  ce  dernier  chiffre  au  poids  du  foie. 

Expérience  I.  —  Les  deux  chiens  ont  reçu  250  grammes  de  viande  et 
250  grammes  de  pain  pendant  8  jours,  et  en  outre  l'un  d'eux  a  absorbé 
pendant  le  même  temps  5  grammes  de  bicarbonate  de  soude. 


CHIEN  TÉMOIN. 


Poids  au  di^but 

Doroi^r  poids 

Poids  du  foio 

Sucre 

Glycofçi^iio 

Sucre  total  on  glycoyèno.  .   . 
Glycog^Do  total  p.  100  du  foie 


7550 

300 
1,64 
1,39 
2,88 
0.96  p.  100 


CHIEN 

au 

BICARBONATB  DB  80UDB. 


grammes 
9873 

383 

3,06 

5,18 

7,91 

2,06  p.  100 


Expérience  IL  —  Les  deux  chiens  (chiens  de  garde)  ont  été  au  jeune 
absolu  pendant  4  jours,  puis  on  les  a  nourris  avec  400  grammes  de  viande 
pendant  8  jours,  l'un  d'eux  recevant  en  outre  5  grammes  de  bicarbo- 
nate de   soude. 


CHIEN   TÉMOIN. 

CHIEN 
au 

BlCARBOMilTR   Dl  SOUnS. 

Poids  du  di*l)ut 

graromet 

8r>00 
8500 

215 

1,50 

1,50 

2,85 
1,32  p.  100 

gramme* 

7000 
8000 

189 

2,52 

1,60 

4,30 
2,27  p.  100 

-n ; M 

Dernier  poids 

Poids  du  foie 

Sucre 

Olycogfcne 

Sucre  total  en  glycogène 

Glycogène  total  p.  100  du  ioia 
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ExpÉBiENCB  Itl.  —  Deux  chiens  de  chasse  jeûnent  pendant  4  jours 
puis  on  Jeur  donne  à  chacun  80  grammes  de  viande  pendant  12  jours 
le  second  recevant  en  plus  5  grammes  de  bicarbonate  de  soude. 


CHIEN  TÉMOIN. 

CHIEN 

au 

BICâRBONATB  ds  soupb. 

Poids  du  début 

grammes 

8500 
6600 

148 

1,35 

0,62 

1,83 
1,23  p.  100 

grammes 

8000 
0500 

190 

2,43 

2,28 

4,23 
2,22  p.  100 

Dernier  poids. 

Poids  du  foie 

Sucre 

01vco(f6uc.       ............. 

Sucre  total  en  glycogène 

Glycogëne  total  p.  100  du  foie 

On  a  dosé  aussi  le  sucre  du  sang  en  retirant  20  grammes  de  la  fé- 
morale au  commencement  et  à  la  fin  de  l'expérience  :  au  commence- 
ment on  trouva  1,33  p.  i  000,  et  à  la  fin  1,40,  c'est-à-dire  que  la  teneur 
du  sucre  n'avait  pas  varié,  puisque  la  différence  minime  est  compatible 
avec  les  erreurs  de  dosage. 


Expérience  IV.  —  Deux  chiens  exactement  pareils  comme  race,  taille, 
poids  et  de  même  couleur,  de  sorte  qu'on  ne  peut  les  distinguer  qu'on 
faisant  une  marque  à  l'un  d'eux,  jeûnent  pendant  4  jours»  puis  on  les 
nourrit  avec  200  grammes  de  viande  pendant  9  jours,  le  second  reçoit 
en  outre  5  grammes  de  bicarbonate  de  soude. 


CHIEN   TÉMOIN. 

CHIEN 
au 

BlCÂRBO:<ATB  DB  SOUDB. 

Poids  du  début 

grammes 

6000 
6000 
11)2 
2,4U 
0,15 
2,39 
1,24  p.  100 

grammes 

6000 
6100 
229 
3,01 
3,78 
6,49 
2,83  p.  100 

Dernier  poids 

Poids  du  foie 

Sucre 

Glycogène 

Sucre  total  en  glycogëne 

Glycogène  total  p.  100  du  foie 
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ExpÉRiENCB  V.  —  Régime  alimentaire  :  4  jours  déjeune,  puis  100  gram- 
mes de  Yiande  pendant  8  jours,  l'un  d'eux  recevant  toujours  5  grammes 
de  bicarbonate  de  soude. 


CHIBN   TÉMOIN. 

CHIBN 
au 

BICARBONATB  Dl  SOUnS. 

Poids  da  début 

grammes 
6800 
6900 
271 
1,62 
0.99 
2,47 
0,91  p.  lOJ 

6500 
6400 

250 

2,16 

2.33 

4,12 
1,64  p.  100 

Dernier  poids 

Poids  du  foie 

Sucre 

Glycogène 

Sucre  total  en  glycogène 

Glycogène  total  p.  100  du  foio 

Expérience VI.  —  Régime alimentaire  :  4jours déjeune,  puis  100 gram- 
mes de  viande  pendant  15  jours,  le  second  reçoit  en  outre  2  grammes  de 
bicarbonate  de  soude. 


CHIEN   TÉMOIN. 

CHIEN 

au 

BIGARBONATB  DB  80UDB. 

Poids  du  début 

gr&mmes 

11500 
8000 

230 

2,93 

0,36 

2,99 
1,30  p.  100 

grammes 

8200 
6500 

190 

2,56 

1.43 

4,06 
2,13  p.  100 

Dernier  poids 

Poids  du  foie. 

Sucre 

Glycogène 

Sucro  total  on  glycogtine 

Glycogëno  total  p.  100  du  foie 

Expérience  VII.  —  On  choisit  10  cobayes  à  peu  près  de  même  taille,  on 
les  distribua  en  deux  lots  de  cinq,  de  façon  que  le  poids  de  chaque 
lot  fût  à  peu  près  égal.  L'expérience  dura  10  jours,  pendant  lesquels 
chaque  lot  fut  nourri  avec  400  grammes  de  feuilles  de  chou  et  100  gram- 
mes de  son.  On  additionnait  le  son  de  l'un  des  lots  de  3  grammes  de 
bicarbonate  de  soude.  La  quantité  de  sucre  primitif  fut  trouvée  très  mi- 
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nime,  Terreur  étant  par  bonséquent  facile  dans  le  titrage,  nous  avons 
seulement  dosé  le  sucre  total. 


Poids  du  début , 

Dernier  poids , 

Poids  des  foies ; 

Sucre 

Glycogène 

Sucre  total  en  glycogène.  .  , 
Glycogène  total  p.  100  du  foie 


LOT 

dm 

T1&1C0IN8. 


gmumM 

2310 
2210 
70,67 

n 

0,38 

0,88 

0,49  p.  100 


BIOARBOIIITB  DS  aOUIIS. 


^raunmcs 

2340 
2050 
70,85 

» 

0,50 

0,59 

0,83  p.  100 


Il  est  facile  de  se  rendre  compte  que  dans  toutes  les  expé- 
riences le  résultat  est  constant  dans  le  môme  sens,  il  y  a  tou- 
jours plus  de  glycogène  dans  le  foie  de  Tanimal  qui  a  reçu  du 
bicarbonate  de  soude.  Quant  au  mécanisme  de  cette  action, 
deux  hypothèses  se  présentaient  à  Tesprit  :  il  pouvait  y  avoir 
soit  augmentation  directe  par  assimilation  plus  complète  ou 
plus  parfaite  des  aliments,  soit  augmentation  indirecte  par 
retard  ou  diminution  de  la  transformation  du  glycogène  en 
sucre.  A  Tappui  de  cette  dernière  manière  de  voir,  on  pouvait 
faire  valoir  l'influence  retardatrice  des  alcalins  sur  l'activité  de 
la  diastase,  les  expériences  de  Pavy  et  de  Lomikowsky.  Elle 
serait  en  accord  avec  le  fait  que  la  glycosurie  diminue  chez 
les  diabétiques  soumis  au  traitement  alcalin  (quoiqu'on  puisse 
faire  intervenir  ici  d'autres  explications).  Cependant  on  n'ob- 
serve pas  de  diminution  du  sucre  du  sang.  Poggiaie  *  l'avait 
déjà  vu  il  y  a  longtemps  ;  nous  avons  fait  cette  recherche  dans 
l'expérience  III,  le  sang  de  la  fémorale  contenait  1,33  de  sucre 
p.  1000,  après  12  jours  de  bicarbonate  de  soude  on  en  trouvait 
1,40,  c'est-à-dire  une  différence  en  deçà  des  erreurs  de  do- 
sage. Mais  s'il  est  facile  de  faire  augmenter  le  sucre  normal  du 
sang,  il  est  extrêmement  difficile  de  le  faire  baisser,  puisque  ce 
n'est  qu'au  bout  de  8  jours  de  jeûne  absolu  qu'on  le  voit  dé- 
croître (Mering).  La  défense  de  l'organisme  est  énergique  et  il 


1.  Gaz.  méd,  de  ParU,  1856. 
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n'est  pas  probable  qu'aucun  médicament  puisse  réaliser  cette 
diminution.  Lorsqu'il  y  a  hyperglycémie,  il  n'en  est  sans  doute 
pas  de  même,  et  l'abaissement  de  la  glycosurie  obtenu  par  di- 
vers moyens  chez  les  diabétiques  ne  peut  s'expliquer  que  par 
une  diminution  corrélative  de  l'hyperglycémie. 

On  peut  mettre  en  opposition  directe  avec  Thypothèse  que 
nous  discutons  en  ce  moment,  ce  fait  que  dans  nos  recherches 
le  foie  de  ranim:al  bicarbonaté  qui  contient  plus  de  glycogëne 
contient  aussi  plus  de  sucre.  Mais  ici  les  conditions  expéri- 
mentales ne  sont  pas  identiques  dans  tous  les  cas  ;  il  aurait 
fallu  que  la  transformation  du  glycogëne  en  sucre  fût  arrêtée 
pour  ainsi  dire  sur  le  vivant  pour  avoir  la  teneur  réelle  du 
foie  en  sucre;  nous  avions  toujours  du  temps  perdu,  il  fallait 
extraire  le  foie,  le  peser,  le  couper  en  morceaux,  et  ce  temps 
perdu  était  variable  dans  une  certaine  mesure.  Ce  qui  est  in* 
dubitable,  c'est  l'augmentation  du  glycogène,  et  surtout  du 
sucre  total.  Sachant  d'ailleurs  que  sur  un  foie  examiné  sur  le 
vivant  ou  immédiatement  après  la  mort,  on  ne  trouve  qu'une 
quantité  minime  de  sucre  à  peu  près  proportionnelle  au  sang 
que  contient  la  glande,  il  n'est  pas  illogique  d'eslimer  la  quan- 
tité du  glycogène  en  l'obtenant  du  sucre  total.  Dans  ce  cas, 
l'augmentation  de  la  réserve  hydrocarbonée  chez  l'animal  qui 
a  reçu  le  bicarbonate  de  soude  est  encore  plus  frappante. 

Il  nous  est  donc  impossible  de  tirer  une  conclusion  do  nos 
expériences  au  point  de  vue  des  relations  de  l'action  des  alca- 
lins sur  le  foie  avec  la  glycosurie  diabétique.  Mais  elles  nous 
paraissent  offrir  certains  enseignements  au  point  de  vue  des 
troubles  généraux  de  la  nutrition,  et  des  afiections  du  foie.  On 
sait  depuis  longtemps  que  d'une  façon  générale  la  quantité  de 
glycogène  du  foie  est  proportionnelle  à  la  vigueur  de  l'animal. 
On  en  trouve  peu  ou  pas  chez  ceux  qui  sont  mal  nourris,  dé- 
bilités ;  lïmportance  de  la  réserve  hydrocarbonée  au  point  de 
vue  de  la  nutrition  s'explique  d'ailleurs  facilement  par  ses  rap- 
ports intimes  avec  la  production  de  force  et  de  chaleur. 

Les  recherches  de  M.  Roger  *  ont  montré  qu'un  foie  qui 
ne  contient  pas  de  glycogène  n'arrête  pas  les  poisons  venus 

1.  Thèse  de  Paris,  1887. 
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de  rintestin.  Et  la  clinique  est  d'accord  avec  la  donnée  expé- 
rimentale ;  M.  Roger  a  vu  que  lorsqu'on  pouvait  produire  la 
glycosurie  alimentaire  chez  un  malade  atteint  de  lésions  du 
foie  organique  ou  non,  c'est-à-dire  lorsque  le  pouvoir  glyco- 
génique  était  sérieusement  altéré,  il  y  avait  le  plus  souvent 
augmentation  de  la  toxicité  des  urines.  Dans  les  affections  du 
foie  en  effet,  la  fonction  glycogénique  est  certainement  trou- 
blée. La  ligature  du  canal  cholédoque  amène  une  diminution 
notable  du  glycogène  (v.  Vittich  et  Adamkiewicz,  E.  Kiilz  et 
Frerichs).  Dernièrement,  M.  Dastre^  a  constaté  d'une  manière 
précise  par  sa  méthode  de  l'ictère  partiel,  en  opérant  sur  di- 
verses régions  du  même  foie,  que  les  parties  rendues  icté- 
riques  contenaient  toujours  moins  de  glycogène  que  les  parties 
saines.  De  toutes  ces  considérations. on  peut  induire  que  la 
quantité  de  glycogène  du  foie  est  un  témoin,  peut-être  un  ré- 
gulateur de  la  nutrition  générale  et  des  fonctions  particulières 
de  l'organe.  La  conclusion  de  nos  recherches  est  que  les  alca 
lins  produisent  l'augmentation  du  glycogène  du  foie  :  nous 
devons  réserver  le  mécanisme  de  cette  augmentation.  De  là, 
une  nouvelle  source  d'indications  pratiques  basées  sur  l'expé- 
rimentation et  concordant  du  reste  avec  les  enseignements  de 
la  clinique. 

.   1.  Soc.  de  biologie,  30  mars  1889. 
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LÉSIONS    CENTRALES    LIMITÉES    A    LA    MOELLE    ET    AU    BULBE 

NÉVRITE     PÉRIPHÉRIQUE    AVEC     ATROPHIE    MUSCULAIRE 
AUX    MEMBRES    INFÉRIEURS 

Par  MM.  A.  JOFFROT  ot  Gh.  AGHARD 


Parmi  les  principaux  types  anatomo-cliniques  qu'étudie  la 
pathologie  nerveuse,  la  sclérose  latérale  amyotrophique  pos- 
sède, au  même  titre  que  l'ataxie  locomotrice  ou  la  sclérose  en 
plaques,  une  individualité  propre.  Elle  forme  une  entité  au- 
jourd'hui bien  définie,  tant  par  ses  symptômes  que  par  ses 
lésions.  C'est  l'opinion  émise  dès  le  début  par  M.  Charcot,  et 
les  objections  formulées  par  Leyden  n'ont  pas  prévalu  contre 
les  faits  qui  sont  venus,  en  assez  grand  nombre,  confirmer 
cette  manière  de  voir.  Il  ne  faudrait  pas  croire  cependant  que 
l'étude  de  cette  maladie  soit  aujourd'hui  achevée  et  que  de 
nouvelles  obser\'ations  ne  puissent  plus  offrir  qu'un  intérêt  de 
statistique.  Depuis  quelques  années  les  progrès  réalisés  dans 
la  connaissance  anatomique  de  l'affection  qui  nous  occupe 
ont  fait  surgir  des  questions  nouvelles.  On  a  reconnu,  en  effet, 
que  la  lésion  caractéristique  de  la  sclérose  latérale  amyotro- 
phique, autrefois  limitée  aux  tractus  moteurs  de  la  moelle  et 
du  bulbe,  pouvait  être  constatée  au  delà  de  l'isthme  de  l'encé- 
phale et  jusqu'aux  origines  mêmes  des  faisceaux  pyramidaux. 
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dans  la  zone  motrice  des  circonvolutions  cérébrales.  Dès  lors 
on  pouvait  se  demander  si  les  altérations  siégeant  sur  les  par- 
ties les  plus  élevées  des  faisceaux  moteurs  n'étaient  point  con- 
stantes et  si  les  premiers  observateurs,  en  n'en  faisant  aucune 
mentions  n'avaient  point  méconnu  un  caractère  fondamental 
dans  l'histoire  anatomique  de  la  lésion.  Aussi  n'est-il  pas  inu- 
tile d'ajouter  un  nouveau  fait  au  petit  nombre  d'observations 
qui  ont  été  jusqu'à  ce  jour  étudiées  à  ce  point  de  vue. 

D'autre  part  l'étude  des  névrites  périphériques  dans  le 
cours  des  affections  médullaires  a  fait  depuis  quelque  temps 
l'objet  de  nombreuses  recherches,  et  le  rôle  qui  revient  aux  lé- 
sions de  cet  ordre  dans  l'ensemble  du  tableau  morbide  est 
encore  un  sujet  de  discussion.  Or,  dans  le  fait  que  nous  allons 
rapporter,  il  existait  dans  les  troncs  nerveux  des  membres  infé- 
rieurs des  dégénérations  notables,  sans  rapport  direct  de  conti- 
nuité avec  les  altérations  des  centres  trophiques,  et  il  y  a  lieu 
non  seulement  de  les  signaler,  mais  de  donner  aussi  l'interpré- 
tation qui  nous  paraît  convenir  à  ces  lésions  périphériques. 

Paralysie  labio^glosso-laryngée,  —  Affaiblissement  avec 
corUractwe  des  quatre  membres,  —  Sclérose  des  faisceaux  la- 
téraux. —Atrophie  des  cellules  motrices  de  la  moelle  cervicale  et 
du  noyau  de  r hypoglosse,  etc.  —  Névrite  périphérique  et  atro- 
phie musctilaire  des  membres  inférieurs. 

Chaillot  (Virginie),  âgée  de  64  ans,  journalière,  entrée  le  9  avril  1888 
dans  le  service  de  M.  Joffroy,  à  la  Salpôtriôre,  salle  Parrot,  n«  5. 

On  n'a  pu  obtenir  de  renseignements  précis  sur  les  antécédents  de 
famille  de  cette  malade.  Elle-même  ne  paraît  pas  avoir  eu  de  maladie 
sérieuse.  Pas  de  syphilis.  Pas  d'excès  alcooliques. 

Il  y  a  trois  ans,  elle  fit  une  chute  dans  un  escalier  et,  peu  de  temps 
après,  les  personnes  de  son  entourage  observèrent  chez  elle  quelques 
troubles  de  la  parole  :  l'articulation  des  mots  devint  confuse,  et  progres- 
sivement la  parole  fut  de  plus  en  plus  difficile.  Plus  tard  apparut  la 
paralysie  des  membres,  surtout  marquée  du  côté  gauche.  Les  membres 
supérieurs  devinrent  inhabiles.  La  marche  resta  encore  longtemps 
possible;  il  y  a  quatre  mois,  la  malade  dut  garder  la  chambre,  ne  pou- 

1.  Charcot  et  Joffroy,  Deux  cas  d'atrophie  musculaire j  etc.  {Archives  de 
physiologie,  1869,  p.  354). 
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vant  plus  faire  que  quelques  pas  en  se  tenant  aux  meubles  ou  en  s'ai- 
dant  d'une  chaise  ;  c'est  seulement  depuis  deux  mois  qu'elle  est  alitée. 
En  même  temps  les  troubles  de  l'articulation  du  langage  s'accen- 
tuaient de  plus  en  plus,  et  depuis  deux  mois  la  parole  est  tout  à  fait 
inintelligible.  On  observait  aussi  une  altération  très  marquée  de  la 
mastication  et  de  la  déglutition  et  une  gène  des  n^ouvements  des  lèvres 
et  des  joues.  Il  7  a  trois  mois  la  malade  ne  pouvait  plus  soufDer  une 
bougie.  Elle  mâchait  difficilement  les  aliments  solides  qui  s'accumu- 
laient entre  les  joues  et  les  gencives,  de  sorte  qu'elle  devait  les  retirer 
avec  les  doigts.  Pendant  la  mastication,  la  salive  s'écoulait  hors  de  la 
bouche.  Le  maxillaire  inférieur, une  fois  abaissé, ne  pouvait  se  relever; 
il  fallait  qu'il  fût  maintenu  avec  la  main  pour  que  la  déglutition  fût 
possible.  Depuis  deux  mois,  les  aliments  solides  ne  peuvent  être  avalés 
sans  menace  d'étouflément.  Il  7  a  environ  trois  semaines,  on  remarqua 
que  la  langue  tombe  hors  de  la  bouche  et  que  la  malade  peut  à  peine 
la  rentrer  derrière  les  dents.  A  l'occasion  du  rire  la  bouche  reste  ou- 
verte et  il  est  nécessaire  de  la  fermer  avec  la  main. 

État  de  la  malade  &  l'entrée  (9  avril  1888). 

L'intelligence  est  intacte.  La  malade  comprend  bien  ce  qu'on  lui 
dit  et  ce  qu'elle  lit.  Mais  il  lui  est  tout  à  fait  impossible  de  parler  ; 
elle  ne  parvient  qu'à  émettre  des  grognements  inarticulés  et  fait  des 
gestes  avec  les  mains  pour  répondre  négativement  ou  affirmativement 
aux  questions  qu'on  lui  pose. 

La  bouche  est  constamment  ouverte  et  ne  peut  se  fermer.  Elle  est 
un  peu  déviée  vers  la  gauche.  Le  sillon  naso-labial  est  un  peu  plus 
accusé  du  côté  droit.  La  motilité  des  lèvres  est  très  altérée  ;  la  malade 
ne  peut  faire  des  appels  de  bouche. 

La  langue  est  petite  et  comme  pelotonnée  sur  elle-même  ;  sesbords 
sont  froncés  et  présentent  des  plis  qui  rappellent  les  petites  circonvo- 
lutions du  cervelet.  Quand  la  malade  essa7e  de  la  tirer  hors  de  la  bouche, 
elle  parvient  à  peine  à  la  porter  sur  la  lèvre  inférieure. 

La  déglutition  des  aliments  solides  est  tout  à  fait  impossible.  Les 
liquides  peuvent  être  avalés,  mais  parjpetites  quantités  ;  ils  ne  refluent 
pas  par  le  nez.  La  sensibilité  de  la  muqueuse  phar7ngée  est  diminuée  : 
le  contact  du  doigt  est  bien  supporté,  mais  prolongé  quelque  temps  il 
détermine  des  réflexes  de  vomissement. 

La  malade  peut  mouvoir  latéralement  la  tête.  Elle  ne  peut  se  mettre 
seule  sur  son  séant. 

Les  membres  supérieurs  sont  dans  une  attitude  de  flexion.  Lesavant- 
bras  sont  demi-fléchis  sur  les  bras,  mais  peuvent  être  assez  aisément 
ramenés  en  extension  complète;  toutefois  à  gauche  cette  extension  est 
moins  facile,  la  raideur  étant  plus  prononcée  de  ce  côté.  Les  doigts 
sont  fléchis  dans  la  main,  surtout  à  gauche,  et  peuvent  être  complè- 
tement étendus.  Les  tentatives  d'extension  sont  douloureuses.  D'une 
façon  générale  le  membre  supérieur  gauche  est  notablement  plus  atteint 
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que  le  droit;  les  mouyements  volontaires  y  sont  plus  limités,  la  con- 
tracture y  est  plus  marquée.  A  droite  on  peut  écarter  le  bras  du  corps 
jusqu'à  un  angle  de  35^  environ  ;  on  peut  le  porter  en  avant  jusqu'à 
l'horizontale.  La  force  de  pression  des  deux  mains  est  amoindrie,  sur- 
tout à  gauche.  Les  masses  musculaires  des  deux  membres  supérieurs 
sont  diminuées  de  volume;  on  y  remarque  des  contractions  fibrillaires, 
principalement  dans  les  muscles  de  la  main.  Il  s'en  montre  également 
dans  les  deltoïdes,  les  pectoraux,  les  intercostaux. 

Les  membres  inférieurs  sont  moins  atteints  que  les  supérieurs. 
Pourtant  la  malade  ne  peut  marcher  seule,  ni  même  se  maintenir  dans 
la  station  verticale.  Soutenue  par  un  aide,  elle  se  tient  debout  sur  la 
pointe  des  orteils  et  avance  alternativement  un  pied  puis  l'autre; mais 
les  pieds  se  meuvent  presque  sur  la  même  ligne  sans  s'écarter  de  l'axe 
du  corps,  en  sorte  qu'à  chaque  pas  ils  frottent  l'un  contre  l'autre  et 
s'accrochent  de  manière  à  rendre  la  progression  impossible. 

Au  lit,  la  malade  peut  étendre  et  fléchir  ses  membres  inférieurs.  Il 
n'y  a  qu'une  légère  raideur  dans  ces  parties.  Les  mouvements  s'accom- 
pagnent de  craquements  très  marqués  du  genou,  s'entendant  même  à 
distance.  Les  réflexes  rotuliens  sont  exagérés,  et  la  percussion  du  ten- 
don est  suivie  de  secousses  multiples.  On  arrive  à  provoquer  la  trépi- 
dation épileptoîde  par  le  redressement  des  orteils.  Les  masses  mus- 
culaires ne  présentent  qu'une  très  faible  diminution  de  volume.  Elles 
sont  le  siège  de  mouvements  fibrillaires  moins  accusés  qu'aux  mem* 
bres  supérieurs. 

Sensibilité  cutanée  intacte.  Pas  de  troubles  de  l'ouïe,  du  goût  ni  de 
l'odorat. 

La  vue  est  affaiblie  depuis  un  an  environ.  Les  paupières  supérieures 
sont  tombantes,  surtout  à  droite.  Pupilles  égales. 

Pouls  petit,  régulier,  fréquent  =  88.  Respiration  :  20  par  minute. 

Incontinence  d'urine.  Pas  d'incontinence  des  matières  fécales. 

4  mai.  — 11  s'est  produit  depuis  quelques  jours  une  aggravation  des 
troubles  de  la  motilité.  La  déglutition  est  plus  difficile.  Les  avant-bras 
sont  fléchis  d'une  façon  permanente,  et  les  tentatives  d'extension  ren- 
contrent une  grande  résistance,  surtout  à  gauche.  Le  malade  peut  à . 
peine  soulever  la  main  gauche  au-dessus  du  lit,  et  elle  ne  parvient  même 
plus  à  porter  la  main  droite  jusqu'à  sa  figure. 

Los  membres  inférieurs,  habituellement  en  flexion,  peuvent  être 
encore  étendus  facilement;  mais  la  malade  ne  peut  plus,  dans  l'exten- 
.^ion,  fléchir  ses  membres  inférieurs,  ce  qu'elle  faisait  il  y  a  quelques 
jours. 

L'examen  électrique  des  muscles  montre  que  la  contractilité  fara- 
dique  et  galvanique  présente  aux  membres  supérieurs  une  diminution 
notable  de  la  contractilité  faradique  et  la  modification  de  la  contracti- 
lité galvanique  connue  sous  le  nom  de  réaction  de  dégénérescence  dans  les 
muscles  de  la  main  et  de  la  région  postérieure  de  Tavant-bras.  —  Aux 
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membres  inférieurs,  on  note  seulement  un  certain  degré  de  diminution 
de  la  contractilité  faradique. 

Il  s'est  développé  une  vaste  eschare  de  8  centimètres  sur  9,  de  cou- 
leur noire,  à  la  région  sacrée. 

7  mai,  —  La  malade  présente  des  phénomènes  d'asphyxie.  Lè>ixîs 
cy  an  osées,  respiration  embarrassée. 

La  langue  est  sèche.  La  malade  gâte.  On  note  la  disparition  de  la 
contracture. 

8  mat.  —  Respiration  faible  et  très  fréquente  :  60  par  minute.  Ràlc 
trachéal.  La  langue  est  sèche,  la  peau  couverte  d'une  sueur  visqueuse. 

Mort  à  midi. 

Autopsie.  —  Poumons  :  adhérences  pleurales  résistantes  des  deux 
c^tés.  Congestion  et  œdème  des  deuxbases,  surtout  du  côté  gauche,  sans 
noyaux  de  broncho-pneumonie.  Tubercules  avec  petites  cavernes  au 
sommet  droit. 

Gceur  :  quelques  épaississements  scloreux  sur  la  valvule  mitrale. 

Abdomen  :  adhérences  de  péritonite  ancienne,  avec  soudure  des 
anses  de  TS  iliaque  et  rétrécissement  du  calibre  de  la  partie  moyenne 
du  côlon. 

Pas  de  lésion  des  autres  viscères. 

Encéphale  :  les  artères  de  la  base  ne  sont  pas  athéromateuses.  Lof^ 
méninges  sont  saines  et  s'enlèvent  aisément.  Pas  de  lésion  superficielle 
ni  profonde  des  hémisphères. 

Pas  d'altération  bien  nette  à  l'œil  nu  dans  le  bulbe  et  la  moelle. 

ExAMEiN  uisTOLOGiQUB.  —  Dcs  coupcs  pratiquées  à  l'état  frais  par 
congélation  dans  les  pédoncules  cérébraux  n'ont  point  fait  voir  de 
corps  granuleux. 

Après  l'action  du  bichromate  de  potasse,  les  coupes  des  circonvolu- 
tions motrices,  colorées  par  le  bleu  de  quinoléine,  présentent  les  parti- 
cularités suivantes.  Dans  la  frontale  ascendante  du  côté  droit  on 
remarque  une  infiltration  graisseuse  dans  la  paroi  des  petits  vaisseaux 
qui  parcourent  la  substance  grise  :  la  matière  grasse  s'y  présente  sous 
l'aspect  de  fines  gouttelettes  disséminées  ou  groupées  en  série,  se  distin- 
guant par  leur  coloration  franchement  bleue  des  granulations  pig- 
mentaires  qui  prennent  sous  l'action  du  réactif  une   teinte  verdàtre. 

Dans  la  substance  blanche  de  cette  circonvolution  cette  altération  des 
parois  vasculaires  existe  également  et  même,  dans  la  gaine  d'un  vaisseau 
d'assez  fort  calibre,  on  a  pu  constater  la  présence  d'un  corps  granuleux 
véritable;  enfin  on  trouve  encore  quelques  gouttelettes  graisseuses  dis- 
séminées  au  milieu  de  cette  substance  blanche.  Des  altérations  sem- 
blables existent  dans  la  frontale  ascendante  du  côté  opposé. 

Los  circonvolutions  occipitales,  examinées  comparativement,  pré- 
sentent aussi  l'infiltration  graisseuse  des  parois  vasculaires,  à  un  degi^é 
tout  aussi  prononcé  que  les  circonvolutions  précédentes. 

Des  coupes  faites  à  la  partie  supérieure  de  la  protubérance  ne 


NOTE  SUR  UN  CAS  DE  SCLÉROSE  LATÉRALE  AMYOTROPHIQUE.         439 

montrent  aucune  lésion.  Les  noyaux  d'origine  des  nerfs  trijumeaux  et 
faciaux  ne  présentent  pas  d'altération  bien  manifeste. 

Les  noyaux  des  nerfs  grands  hypoglosses  sont  altérés;  ils  sont  sclé- 
rosés et  un  certain  nombre  de  leurs  cellules  sont  dépourvues  de  pro- 
longements. La  sclérose  existe  aussi  dans  les  noyaux  moteurs  des  nerfs 
mixtes.  Dans  la  moitié  inférieure  du  plancher  du  4«  ventricule,  la  sclé- 
rose occupe  la  partie  postérieure  du  raphé  médian  du  bulbe,  et  s'étend 
de  chaque  côté  un  peu  au-dessous  de  la  surface  ventriculaire.  Elle  est 
beaucoup  plus  prononcée  au  niveau  du  bec  du  calamus  ;  en  ce  point,  au 
voisinage  immédiat  de  Tépendyme  on  observe  un  épaississement  et  une 
condensation  très  prononcée  des  fibrilles  névrogli  4ues  ;  il  y  a  aussi 
quelques  exsudais  vitreux  périvasculaires. 

Les  racines  des  nerfs  crâniens  suivants  ont  été  examinées  par  disso- 
ciation. Celles  du  trijumeau  gauche  et  celles  du  moteur  oculaire 
externe  du  côté  droit  sont  normales.  Il  existe  quelques  lésions  dé- 
génératives  dans  celles  du  glosso- pharyngien  gauche.  Celles  du 
pneumogastrique  gauche  ne  montrent  que  des  altérations  douteuses. 
Mais  la  dégénération  est  bien  nette  dans  la  racine  ascendante  du  spinal 
et  surtout  dans  les  racines  du  grand  hypoglosse  du  côté  gauche. 

La  partie  inférieure  du  bulbe  et  la  région  cervicale  de  la  moelle  sont 
le  siège  de  lésions  très  prononcées.  Les  faisceaux  pyramidaux  directs 
et  croisés  présentent  une  sclérose  très  marquée,  caractérisée  surtout 
par  la  condensation  des  fibrilles  de  la  névroglie  avec  disparition  d'un 
certain  nombre  de  tubes  nerveux  ;  en  outre,  les  préparations  faites  en  vue 
de  colorer  la  graisse  ont  montré  dans  ces  faisceaux  la  présence  de  corps 
granuleux.  Dans  les  régions  sclérosées,  les  travées  vasculaires  sont 
élargies  d'une  façon  notable  et  la  paroi  des  petits  vaisseaux  est  épaissie. 
Les  faisceaux  pyramidaux  sont  atteints  dans  leur  totalité  et  la  sclérose 
existe  aussi,  à  un  degré  moindre  il  est  vrai,  dans  les  cordons  latéraux, 
au  delà  du  territoire  habituellement  frappé  dans  le  cas  de  dégénération 
secondaire,  jusqu'à  la  hauteur  des  cornes  antérieures.  Cette  sclérose 
est  bilatérale;  toutefois  elle  est  un  peu  plus  étendue  dans  le  cordon 
latéral  gauche  et  dans  le  faisceau  de  Turck  du  côté  droit.  Les  tubes  ner- 
veux des  faisceaux  cérébelleux  directs  sont  respectés  ;  mais  ces  fais- 
ceaux sont  pénétrés  par  des  travées  vasculaires  épaissies  qui,  de  la 
périphérie  de  la  moelle,  s'enfoncent  dans  la  substance  blanche  des  cor- 
dons latéraux,  pour  se  perdre  dans  la  région  sclérosée.  On  retrouve 
encore  cet  épaississement  des  sep  ta  de  la  substance  blanche  vers  les 
cornes  antérieures. 

Le  canal  central  est  oblitéré  ;  la  subtance  grise  péri-épendymaire 
renferme  de  nombreux  éléments  cellulaires,  principalement  vers  l'ori- 
gine de  la  6*  paire  cervicale  ;  en  ce  point  on  trouve  dans  la  commis- 
sure postérieure  des  exsudats  vitreux,  colorés  par  le  carmin  et  Téosine. 

Dans  les  cornes,  la  trame  interstitielle  parait  normale  ;  elle  est  seu- 
lement un  peu  épaissie  en  quelques  points  dans  les  cornes  antérieures. 
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Le  nerf  cubital  contient  quelques  tubes  dégénérés,  mais  la  plupart 
des  fibres  qui  le  composent  sont  saines. 

Au  membre  inférieur  gauche,  le  muscle  triceps  crural  présente  quel- 
ques faisceaux  de  petit  calibre  et  des  noyaux  abondants.  Le  nerf  qui  s'y 
rend  contient  de  nombreux  tubes  dégénérés. 

Le  muscle  jambier  antérieur  offre  des  faisceaux  dégénérés  avec  seg- 
mentation de  la  myosine  et  prolifération  des  noyaux;  mais  les  fibres 
saines  y  sont  en  majorité.  Sur  les  coupes  transversales,  les  faisceaux 
présentent  un  diamètre  très  inégal;  on  remarque  de  petites  fibres  avec 
noyaux  abondants. 

Le  nerf  tibial  antérieur  renferme  un  grand  nombre  de  tubes  dégé- 
nérés (fig.  3)  et  sur  les  coupes  on  constate  l'épaississement  du  tissu 
conjonctif  périfasciculaire  et  la  diminution  du  nombre  des  tubes  à  myé- 
line. La  lésion,  sur  les  coupes  de  ce  nerf,  est  bien  plus  évidente  que 
sur  celles  des  nerfs  médian  et  cubital. 

Les  muscles  jumeaux  présentent  des  altérations  marquées. 

Le  nerf  sciatique  poplité  interne  renferme  un  grand  nombre  de 
tubes  dégénérés. 

Gomme  on  vient  de  le  voir  par  la  lecture  de  cette  observa- 
tion, la  maladie  dans  le  cas  actuel  n'a  présenté  au  point  de  vue 
clinique  aucune  anomalie  :  la  contracture  et  Tatrophie  mus- 
culaire sont,  comme  c'est  la  règle,  les  traits  essentiels  du  ta- 
bleau symptomatique.  Quant  aux  lésions,  elles  présentent 
également  les  caractères  fondamentaux  que  résume  le  nom 
même  de  la  maladie  :  sclérose  des  faisceaux  pyramidaux  et 
atrophie  des  cellules  motrices. 

Ici  l'atrophie  cellulaire  des  cornes  antérieures,  ainsi  que 
la  remarque  en  a  souvent  été  faite,  n'est  pas  proportionnelle  à 
la  lésion  de  la  substance  blanche.  Elle  varie  en  intensité  d'un 
côté  à  l'autre,  suivant  les  diverses  régions  de  l'axe  bulbo-mé- 
dullaire,  atteignant  toutefois,  comme  de  coutume,  les  groupes 
antérieurs  et  internes  plutôt  que  les  groupes  postérieurs. 

Quant  à  la  sclérose,  elle  présente  les  caractères  histolo- 
giques  qui  lui  sont  habituels  :  elle  consiste  dans  l'épaississe- 
ment de  la  trame  névroglique  de  la  substance  blanche  et  s'ac- 
compagne d'une  augmentation  des  parois  vasculaires  et  de  la 
dégénération  d'un  certain  nombre  de  tubes  nerveux.  Notons 
toutefois  cette  particularité  que  les  tubes  altérés  sont  en  pro- 
portion relativement  faible  et  nullement  comparable  à  ce  qu'on 
observe  dans  bien  des  cas  de  sclérose  systématique,  en  parti- 
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culier  dans  la  plupart  des  dégénérations  secondaires  et  dans 
Tataxie  locomotrice.  C'est  surtout  par  Télargissement  et  la  con- 
densation des  travées  névrogliques  que  se  traduit  la  sclérose. 
Sous  ce  rapport  il  y  a  un  contraste  frappant  entre  les  prépa- 
rations faites  en  vue  de  colorer  la  myéline  et  celles  qui,  lais- 
sant la  myéline  incolore,  mettent  en  é\âdence  la  trame  de  sou- 
tènement :  les  premières  feraient  croire  à  des  lésions  très 
légères,  tandis  que  les  secondes  montrent  au  contraire  une 
sclérose  névroglique  très  manifeste.  C'est  peut-être  par  cette 
intégrité  relative  des  tubes  nerveux  qu'il  faut  expliquer  l'ab- 
sence presque  complète  de  dégénération  descendante  à  la 
région  lombaire. 

Au  point  de  vue  de  sa  topographie,  la  sclérose  se  distingue 
à  certains  égards  de  celle  des  dégénérations  secondaires  :  c'est 
une  particularité  propre  à  cette  maladie.  Elle  dépasse  en  avant 
le  territoire  du  faisceau  pyramidal  tel  qu'il  apparaît  dans  le 
cas  de  dégénération  descendante.  D'ailleurs  l'épaississement 
de  la  trame  névroglique  n'est  pas  non  plus  limité  aux  fais- 
ceaux pyramidaux  directs  et  croisés.  Il  s'observe,  en  plusieurs 
points,  au  voisinage  des  cornes  antérieures  et  même,  au  niveau 
des  cordons  latéraux,  les  faisceaux  cérébelleux  directs  sont 
traversés  par  quelques  travées  épaisses  de  névroglie  qui,  par- 
ties de  la  couche  sous-jacente  à  la  pie-mère,  s'enfoncent  vers 
le  territoire  sclérosé  en  suivant  le  trajet  des  vaisseaux. 

L'étendue  des  lésions  en  hauteur  présente,  comme  nous 
l'avons  indiqué  déjà,  un  intérêt  particulier.  Dans  notre  cas  la 
lésion  est  exclusivement  buIbo-méduUaire  ;  son  maximum  se 
trouve  dans  le  bulbe  et  la  moelle  cervicale  ;  elle  s'atténue  gra- 
duellement dans  la  région  dorsale  pour  se  perdre  dans  la  région 
lombaire. 

Mais  c'est  dans  les  parties  supérieures  de  l'axe  encéphalo- 
rachidien  qu'il  importe  surtout  d'en  déterminer  l'étendue. 
Depuis  que  Kahler  et  Pick  *  ont  constaté  la  sclérose  et  la  pré- 
sence de  corps  granuleux  le  long  des  faisceaux  moteurs  dans 
la  protubérance  et  les  pédoncules  cérébraux,  et  observé,  il  est 


1.  Kahusr  et  PicK,  Beitrâge  sur  Pathologie  und  pathologischen  Anaéomie 
des  Centralnervensystema.  Leipzig,  1819,  p.  157. 
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vrai  par  un  simple  examen  macroscopique,  l'atrophie  des  cir- 
convolutions motrices,  on  a  cherché  à  poursuivre  la  lésion 
jusqu'à  Técorce  cérébrale.  Kojewnikoff'  a  reconnu  l'existence 
de  corps  granuleux  sur  tout  le  trajet  intra-hémisphérique  des 
faisceaux  pyramidaux.  MM.  Charcot  et  Marie*  ont  observé 
deux  fois  cette  même  lésion  et  noté  de  plus  Tatrophie  des 
grandes  cellules  pyramidales  dans  les  circonvolutions  motrices. 
Plus  récemment  encore  Lumbroso^  signalait  des  corps  gra- 
nuleux dansla  capsule  interne  au  niveau  du  faisceau  pyramidal 
et  dans  la  région  motrice  de  Técorce  cérébrale. 

Mais  en  même  temps,  dans  plusieurs  autres  cas,  les  tenta- 
tives faites  pour  déceler  la  lésion  dans  l'épaisseur  de  l'encé- 
phale demeuraient  infructueuses.  Déjà  en  1879  MM.  Debove 
et  Gombault  *  avaient  recherché  vainement  les  corps  granuleux 
dans  les  circonvolutions  motrices  et  la  capsule  interne.  A  son 
tour  M.  Marie  ^  observa  un  cas  dans  lequel  les  altérations  ne 
dépassaient  pas  en  hauteur  la  protubérance.  Plus  récemment 
Rovighi  et  Melotti^  ont  noté  l'intégrité  de  la  capsule  interne 
et  constaté  seulement  des  altérations  à  partir  des  pédoncules 
cérébraux.  C'est  à  ces  derniers  faits  que  notre  observation 
vient  se  joindre.  En  effet,  la  protubérance  était  intacte  ainsi 
que  les  pédoncules  cérébraux.  La  capsule  interne  ne  contenait 
pas  de  corps  granuleux.  Dans  les  circonvolutions  motrices  il 
existait  bien,  il  est  vrai,  quelques  gouttes  de  graisse  et  une 
infiltration  des  parois  vasculaires  par  de  fines  granulations 
graisseuses;  mais  ces  lésions  des  vaisseaux  se  retrouvaient 
aussi  dans  d'autres  régions  de  l'écorce  cérébrale,  en  sorte 
qu'il  ne  s'agit  certainement  pas  là  d'un  caractère  spécifique  de 

1.  A.  KojEWNiKOFP,  Cas  de  sclérose  latérale  amyoirophique,  la  dégénéres- 
cence des  faisceaux  pyramidaux  se  propageant  à  travers  tout  l'encéphale 
{Arch.  de  neurologie,  1883,  t.  VI,  p.  357). 

2.  J.-M.  CharcÔt  ot  P.  Marie,  Deux  nouveaux  cas  de  sclérose  latérale  amyo- 
trophique  [Arch.  de  neurologie,  1885,  t.  X,  p.  1). 

3.  G.  LuMBROSO,  Un  caso  di  sclerosi  latérale  amiotrofica.  (lo  Sperimentalej 
mai  1888;  d'après  la  Revue  des  sciences  méd.,  1889,  t.  XXXIII,  p.  493). 

4.  Debove  ot  Gombault,  Contrib.  à  V étude  de  la  sclérose  latérale  amyotro- 
phique  {Arch,  de  physiologie,  1879,  p.  751). 

5.  P.  Marie,  Observ.  de  sclérose  latérale  amyo trophique  sans  lésion  du  fais- 
ceaupyramidal  au  niveaudes pédoncules  (Arch.  de  neurologie,  1887,  t.  XUI,  p.  387). 

6.  A.  Rovighi  et  G.  Melotti,  Contribuzione  allô  studio  délia  sclerosi  laté- 
rale amiotrofica  {Riv.  speriinent.  di  Freniatria  e  di  Medicina  légale^  1888, 
t.  XIV,  p.  315;  d'appcs  Neurolog.  Centralbl.,  1889,  p.  177). 
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la  maladie,  ni  d'une  altératioa  localisée  aux  faisceaux  moteurs, 
mais  bien  d*une  lésion  diffuse  et  banale,  relevant  beaucoup 
plutôt  de  Tétat  général. 

Un  dernier  point  mérite  de  fixer  notre  attention  :  c'est 
Texistence  dé  lésions  très  prononcées  dans  les  nerfs  des  mem- 
bres inférieurs.  Il  est  impossible  de  rattacher  directement  ces 
dégénérations  périphériques  à  Tatrophie  des  cellules  motrices 
qui  est  Tun  des  caractères  fondamentaux  de  la  sclérose  la- 
térale amyotrophique.  En  effet,  nous  avons  \^  que  la  lésion 
médullaire  est  à  peu  près  éteinte  au  niveau  de  Torigine  des 
nerfs  qui  se  rendent  aux  membres  inférieurs;  d autre  part, 
dans  ces  extrémités  la  dégénération  nerveuse  atteint  un  haut 
degré  ;  elle  est  plus  accentuée  même  que  dans  les  membres 
supérieurs,  où  elle  relève  certainement,  pour  la  plus  grande 
part,  de  l'altération  des  cellules  motrices  à  la  région  cervicale 
de  la  moelle.  On  ne  peut  donc  nier  qu'il  s'agisse,  pour  les 
membres  inférieurs,  d'une  lésion  purement  périphérique,  et  il 
y  a  lieu  par  suite  de  rapprocher  cette  altération  de  celle  qu  on 
observe  dans  le  cours  de  diverses  affections  des  centres  ner- 
veux et  en  particulier,  depuis  la  découverte  de  Pierret,  dans 
Fataxie  locomotrice. 

On  sait  que  dans  cette  dernière  affection  le  rôle  des  dégé- 
nérations nerveuses  est  très  discuté.  Certains  auteurs,  admet- 
tant leur  constance,  les  considèrent  comme  une  partie  inté- 
grante de  la  maladie  et  leur  attribuent  un  rôle  fort  important 
dans  la  production  des  symptômes  les  plus  caractéristiques  du 
tabès.  Faudrait-il  accepter  une  opinion  analogue  pour  le  cas 
présent  et  pourrait-on  soutenir  que  la  sclérose  latérale  amyo- 
trophique est. une  maladie  générale  du  système  nerveux,  dans 
laqu  elle  toutes  les  parties  centrales  ou  périphériques  de  cet  appa- 
reil peuvent  être  indistinctement  frappées  d'une  façon  primi- 
tive? C'est  là  une  manière  de  voir  que  nous  ne  pouvons  adopter, 
et  cela  pour  les  mêmes  raisons  qui  nous  empêchent  de  souscrire 
à  une  opinion  semblable  au  sujet  de  Tataxie  locomotrice. 

Nous  avons  exposé  déjà  ces  raisons,  à  propos  de  cette  der- 
nière maladie,  dans  un  travail  précédent  *  ;  nous  avons  insisté 

1.  Voir  le  premier  volume  de  ces  Archives^  mars  1889,  p.  241. 
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sur  ce  fait  que  les  altérations  des  nerfs  périphériques  ne  sont 
ni  constantes  ni  proportionnelles  à  l'intensité  des  phénomènes 
cliniques  qu'on  obsen^e  dans  le  territoire  correspondant,  et 
qu'elles  sont  bien  loin  de  pouvoir,  à  elles  seules,  rendre  compte 
de  tous  les  symptômes.  Dans  notre  cas  de  sclérose  latérale 
amyotrophique,  le  mécanisme  qui  préside  au  développement 
de  ces  dégénérations  nous  semble  d'ailleurs  identique  à  ce 
qu'il  est  dans  le  tabès.  C'est  une  lésion  surajoutée,  secon- 
daire, qui  est  sous  la  dépendance  indirecte  de  l'altération  des 
centres  nerveux.  Toutes  les  fois  qu'il  existe  dans  ces  parties 
centrales  une  lésion  systématique  de  quelque  étendue,  qu'il 
s'agisse  d'ataxie  locomotrice,  de  sclérose  latérale  amyotro- 
phique ou  simplement  de  dégénération  secondaire,  la  nutri- 
tion des  différents  tissus  est  troublée.  Comme  nous  le  disions 
à  propos  du  tabès,  «  la  peau,  les  os,  les  articulations,  les  nerfs 
subissent  des  modifications  plus  ou  moins  marquées  et  la  né- 
vrite périphérique  que  Ton  constate  chez  un  certain  nombre 
d'ataxiques  est  l'une  des  conséquences  de  ce  trouble  diffus  de 
la  nutrition  auquel  on  pourrait  donner  la  dénomination  gé- 
nérale de  dystrophie  tabétique,  »  ou  d'une  façon  plus  générale 
encore  de  dystrophie  spinale. 

Cette  interprétation  nous  parait  de  tous  points  applicable 
au  cas  présent,  et  là  encore,  comme  dans  bien  des  faits  de  né- 
vrite périphérique  chez  dés  sujets  tabétiques,  on  peut  accorder  à 
la  tuberculose  une  certaine  part  dans  la  production  de  ces  dégé- 
nérations nerveuses.  Ainsi  la  cachexie  générale  d'une  part,  le 
fonctionnement  défectueux  des  centres  nerveux  profondément 
altérés  d'autre  part,  nous  paraissent  s'unir  pour  donner  nais- 
sance à  ces  dégénérations  des  troncs  nerveux  qui  sont  en  tout 
cas  un  phénomène  accessoire,  accidentel  en  quelque  sorte,  et 
nullement  une  localisation  périphérique  des  lésions  qui  con- 
stituent essentiellement  la  maladie  de  Charcot. 
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DES   NOUVEAUX 

MÉDICAMENTS    DITS  ANTIPYRÉTIQUES 

Par  R.  LtolNB 


{SuHe;  voir  ks  numéros  de  novembre  1889  et  janvier  1890.) 
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Quelques  mois  après  la  découverte  de  l'antipyrine,  le  professeur 
Skraup  (de  Vienne),  déjà  honorablement  connu  comme  chimiste  parla 
synthèse  de  la  quinoline,  obtint  synthétiquement  une  nouvelle  série  de 
corps,  en  partant  de  cette  dernière.  Un  d'eux,  auquel  M.  v.  Iaksch 
reconnut  des  propriétés  antipyrétiques  énergiques,  reçut  le  nom  de 
thalline  (de  daXXoç)»  à  cause  de  la  coloration  verte  que  prend  sa  solu- 
tion aqueuse,  en  présence  du  perchlorure  de  fer  ^. 


1.  Il  n'est  poat-étro  pas  sans  intérêt  de  représenter  ici  la  constitution  des 
sabstances  qui  ont  conduit  M.  Skraup  à  la  découverte  de  la  thalline.  Nous  ne 
reproduisons  pas  la  figure  de  la  quinoline,  qu'on  trouvera  dans  ce  journal 
(année  1889,  p.  863). 
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Les  observations  de  M.  v.  IakschS  faites  avec  divers  sels  de  thalline 
chez  86  malades  atteint  de  fièvre  intermittente,  typhoïde,  de  rhuma- 
tisme articulaire  aigu,  de  rougeole,  d'érysipèle,  de  septicémie  puerpé- 
rale, de  pneumonie  et  de  fièvre  tuberculeuse,  ont  montré  qu'à  la  dose  d'un 
quart  de  gramme,  et  même  moins,  ces  sels  dépriment  plus  ou  moins 
fortement  la  température,  mais  que  leur  action  s'épuisant  assez  vite,  lise 
fait  au  bout  de  peu  de  temps  une  réascension  de  la  température,  accom- 
pagnée parfois  d'un  frisson,  si  la  dose  a  été  un  peu  forte.  M.  v.  Iaksch 
insiste  sur  la  tolérance  de  l'estomac  pour  le  médicament. 

Le  professeur  Maragliano  l'année  suivante  a  étudié  de  plus  près 
l'action  pharmacodjnamique  de  la  thalline  :  d'après  lui,  elle  dilate  les 
vaisseaux  périphériques,  mais  sans  modifier  sensiblement  la  tension 
artérielle  et  la  forme  du  pouls;  le  maximum  de  la  dilatation  vascu- 
laire  s'observerait  une  heure  à  une  heure  et  demie  après  son  adminis- 
tration^.  M.  Maragliano  a]aussi  étudié  l'influence  de  la  thalline  sur|la  nutri- 
tion. Nous  reviendrons  à  cet  égard  sur  ces  recherches  dans  le  dernier 
chapitre  de  ce  travail. 

M.  Tschistowitsch,  dans  le  laboratoire  du  professeur  Botkin,  a 
aussi  ajouté  quelques  faits  à  la  connaissance  de  l'action  de  la  thalline. 
Il  a  vu  par  exemple  que  rinjection  dans  les  veines,  chez  le  chien,  de 
moins  de  0^',02  par  kilog.  n'abaisse  pas  nécessairement  la  pression 
sanguine  ^. 

Mais  le  fait  le  plus  important  a  été  trouvé  par  MM.  Brouardel  et 
Loye^  :  «  Si  l'on  ajoute,  disent-ils,  à  du  sang  de  porc  quelques  gouttes 
d'une  solution  de  sulfate  de  thalline,  on  voit  la  couleur  rouge  dispa- 
raître; le  sang  prend  un  teint  brun  chocolat,  semblable  à  celle  du  sang 
additionné  de  kairine.  Examine-t-on  la  capacité  respiratoire  (le  pouvoir 
d'absorption  de  Toxygène)  d'un  tel  sang,  on  voit  qu'elle  est  tombée  à 
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i.  V.  Iaksch,  Wien.  med,  Woch.  1884  et  Zeitschnft  fur  kl.  Med,  Bd.VIlI, 
p.  442. 

2.  Zeitschrift  fur  kL  Med,  Ed.  X,  p.  462. 

3.  TscHisTowrrscH  {Centralàlatt  far  d.  med,  W.  1885,  n©  32). 

4.  Société  de  6io%ie,  1885,  p.  105. 


NOUVEAUX  MÉDICAMENTS  DITS  ANTIJPYRÉTIOUES,  449 

2»8,la  capacité  normale  étant  23.  ATexamen  spectroscopique  on  con- 
state que  les  raies  de  i'oxyhémoglobine  disparaissent  peu  à  peu. 

D'après  mes  recherches  personnelles,  la  thalline  ajoutée  en  petite 
quantité  à  du  sang  in  vitro  détruit  moins  les  globules  que  la  môme 
quantité  d'antîpyrine,  ce  qui  montre  qu'elle  attaque  Thémoglobineplus 
que  la  charpente  globulaire.  C'est  le  contraire  avec  Tantipyrine  qui,  elle, 
respecte  presque  complètement  l'hémoglobine.En  tous  cas,  les  expériences 
in  vitro  ne  peuvent,  elles  seules,  permettre  de  bien  juger  l'action  d'une 
substance  sur  le  sang  :  il  faut  l'étudier  sur  le  vivant.  Or  la  thalline  pro- 
duit sur  le  vivant  de  la  méthémoglobinhémie,  ainsi  qu'on  peut  s'en 
assurer  par  l'examen  spectroscopique  du  sang  d'un  chien  intoxiqué  par 
la  thalline  et  d'où  résulte  la  diminution  de  la  capacité  respiratoire  du 
sang.  Sur  l'homme,  M.  Maragliano  aurait  également  constaté  une  dimi- 
nution de  la  capacité  respiratoire,  peu  prononcée  à  la  vérité^.  Consécu- 
tivement, il  y  a  diminution  du  nombre  des  globules  rouges. 

M.  Pisenti  a  étudié  dans  le  laboratoire  de  M.  Albertoni  l'action  de  la 
thalline  sur  le  système  nerveux  :  une  grenouille,  à  laquelle  on  a  injecté 
a  milligrammes  d'un  solde  thalline  sous  la  peau,  n'a  plus  de  mouvements 
volontaires,  mais  elle*  est  revenue  à  un  état  quasi  normal  au  bout  de 
trois  heures.  Un  centigramme  arrête  chez  elle  les  mouvements  respi- 
ratoires; le  cœur  continue  à  battre,  avec  des  intermittences,  l'irritabilité 
musculaire  faradique  persiste  '.  La  thalline,  comme  les  autres  antipy- 
rétiques, exerce  donc  sur  le  système  nerveux  une  action  modératrice. 

Bien  que  l'utilité  de  la  thalline  dans  maintes  affections  aiguës  ait 
été  proclamée  par  MM.  Jaccoud  ^  Alexander^  Dujardin-Beaumetz', 
Ewald®,Guttmann',Laquer  SJanssen^jPavay  *®,  Éloy",Ehrlich  ",  Minga- 
zini*^,Weinstein  *^,etc.  et  qu'elle  ne  trouble  pas  autant  les  fonctions  de 
l'estomac  que  l'antipyrine,  l'altération  qu'elle  fait  subir  à  l'hémoglobine 
a  peu  à  peu  Retourné  les  cliniciens  de  son  emploi.  Déjà  elle  a  perdu 
beaucoup  de  ses  plus  chauds  partisans  et  il  me  parait  probable  que  dans 
un  avenir  peu  éloigné  elle  sera  à  peu  près  complètement  délaissée  ". 
Je  ne  crois  donc  pas  devoir  m'arréter  davantage  sur  elle. 

1.  Loc.  cit. y  p.  413. 

2.  Annali  di  Chim.  med.,  1885. 

3.  Jaccoud,  Bulletin  de  VAcadém.  de  méd.^  1885,  n«  43. 

4.  Alexandre,  Centralblatt  fttv  kl.  Med.  1885. 

5.  Dujardin-Beaumetz,  Gaz.  des  hôpit,  1885. 

6.  BerL  kl.  Woch.  1885,  n»  19,  p.  387. 

7.  GuTTMANN,  id,  ib.  id. 

8.  Laqubr,  Diss,  Berlin  1885. 

9.  Janssbn,  Virckow's  Jahrsàerickt,  1885. 

10.  Pavay,  Wienei*med.  Woch,  1885. 
n.  Kloy,  Union  méd„  1886,  n»»  120-121. 

12.  Ehrltch,  Deutsche  med.  Woch,  1886,  no»  48-30. 

13.  MiNOAZiNi,  Centr.  fur  Thérapie^  1886. 

14.  Wkinstein,  Wifmer  med,  Bldtter,  1886. 

15.  M.  A.  Robin  a  fait  récemment  une  communication  à  l'Académie  de  m.éde- 
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§  VII 

La  découverte  de  Taction  antipyrétique  de  racétanilide ',  substance 
clilmique  connue  depuis  Gerhardt,  mais  dont  les  propriétés  pharmaco- 
dynamiques  n'ayaient  jamais  été  essayées,  est  due  à  MM.  Gahn  et  Hepp  '. 
Sans  motif  plausible»  ils  ont  touIu  lui  imposer  un  nom  arbitraire,  celui 
d'antifébrine.  Mais  cette  dénomination,  qui  est  inutile,  le  mot  acétani- 
lide  n'ayant  rien  de  rébarbatif,  n'a  pas  été  généralement  acceptée. 

La  courte  note  de  MM.  Cabn  et  Hepp,  purement  clinique,  est  tout 
entière  consacrée  à  la  démonstration  de  Taction  antipyrétique  de  l'acé- 
tanilide.  Quelques  semaines  après  son  apparition  j'ai  fait  connaître 
son  action  pbarmacodynamique  et  toxique,  en  mettant  en  lumière  son 
action  nerrine  '.  En  même  temps  M.  Krieger  a  publié  une  note  impor- 
tante sur  son  emploi  clinique  S  puis  ont  paru  à  bref  intervalle,  dans  les 
deux  derniers  mois  de  Tannée  i  886,  plusieurs  mémoires  fort  intéres- 
sants, qui  tous  s'occupent  exclusivement  de  l'emploi  thérapeutique  de 
la  nouvelle  substance  ',  à  l'exception  de  celui  de  M.  Feletti,  qui  s'est 
préoccupé  de  la  recherche  de  l'action  de  l'acétanilide  contre  la  fièvre  *. 
Au  commencement  de  l'année  i  887,  MM.  Gahn  et  Hepp  ^,  et  nous-méme  ^, 
avons  apporté  le  complément  de  nos  études.  Il  faut  encore  citer  un  grand 
nombre  de  publications  pendant  les  années  1 887  et  1 888  ;  j'indique  en  note 
ici  les  principales  ',  les  autres  seront  signalées  ultérieurement. 

cine  où  il  critique  l'emploi  de  la  thallinc.  J'aurai  à  revenir  sur  ce  travail  dans 
le  dernier  chapitre  de  cette  Revue. 

1.  La  constitution  de  racétanilido  est  fort  simple.  On  doit  en  effet  la  consi- 
dérer comme  de  l'aniline  C'H'AzH^  dans  laquelle  un  atome  d'hydrogène  du 
groupe  AzH^  est  remplacé  par  le  radical  de  l'acide  acétique.  L'aniline  et 
l'acide  acétique  s'unissent  en  dégageant  une  molécule  d'eau  : 

C«H5AzHH      +"^0.0C.CH3      =      H«0   +   C»H5Az.CHaC0 
Ânilme.  Âoide  acétique.  Acétanilide. 

2.  Centr.  fur  kl,  Med,  1886,  no  33. 

3.  Lyon  médicnly  1886,  n»  44,  et  Semaine  médicale  y  id.^  n«»  47  et  52;  c'est  dans 
ces  deux  publications  que  j'établis  la  valeur  de  l'acétanilide  comme  remède 
contre  les  douleurs. 

4.  Centr.  fur  kU  Med.  1886,  n«  44. 

5.  MouissBT,  Lyon  médical,  n©  45.  —  Stachiewicz  Allg.  m.  Central  Zei- 
lung,  20  nov.  —  Eisenhart,  Mùnch.  med.  Woch.,  n»  47.  —  Qrunbbero,  BerL 
kl.  Woch.f  no  49.  —  Bbrnheim,  Revue  mëd.  de  VEst.  15  nov.  —  Snybrs,  An- 
nales de  la  Soc.  m.  ch.  de  Liège,  déc.  —  Dujardin-Bea.umbtz,  Soc.  de  thérap.^ 
22  déc.  —  Mdeller,  Gai.  méd.  de  Strasbourg,  1886. 

6.  Felbtti,  Bulletlino  délia  acienze  mediche  di  Bologna,  déc.  1886. 

7.  Berliner  kl.  Woch.,  1887,  n*»  1  et  2,  et  Progrès  médical.  IS  janv. 

8.  Lyon  méd.  et  Province  médicale,  1887,  n©  3,  et  surtout  Revue  de  méde- 
cine, n**"  4  et  6. 

9.  HuBER,  Correspondenzblatt,  1887,  n»  1.  —  Heinkelmank,  Muneh.  med. 
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J'ai  le  premier  fait  l'étude  pharmacodynamique  de  l'acétanilide, 
et  à  une  époque  où  celle  de  l'antipyriiie  était  encore  incomplète.  Aussi 
l'étude  de  cette  dernière  a  certainement  profité  de  phisiears  des  parti- 
cularités que  j'ai  signalées  touchant  l'action  de  Tacétanilide  ^  En 
effet,  entre  l'action  des  deux  substances  il  y  a  une  grande  analogie. 

Mais  il  y  a  aussi  des  différences  ;  tout  d'abord  une  différence  d'in- 
tensité d'action  :  40  centigrammes  environ  d'acétanilide  ont  une  éner- 
gie d'action  égale  à  1  gramme  d'antipyrine. 

Une  dose  deOs',25  par  kilog.,  ingérée  ou  injectée  sous  la  peau,  n'est 
pas  mortelle  pour  le  chien;  mais  en  injection  sous-cutanée  elle  amène 
souvent  la  mort  des  cobayes,  par  refroidissement.  Si  on  tient  les  ani- 
maux dans  un  milieu  à  température  élevée,  ils  peuvent  résister  à  l'in- 
jection de  0^,ô*.  Ce  fait,  sur  lequel  j'ai  insisté  beaucoup,  a  été  vérifié 
par  M.  Weill  chez  le  lapin  :  Si  l'on  donne  à  deux  animaux  semblables 
une  dose  forte  (mortelle),  on  sauve  celui  des  deux  que  l'on  place  dans 
une  étuve. 

Bien  qu'on  ait  soutenu  le  contraire,  la  température  centrale  de  l'ani- 
mal sain  est  donc  abaissée  par  l'acétanilide  administrée  à  dose  suffi- 
sante, le  fait  est  bien  évident  avec  de  petits  animaux.  Chez  les  cobayes 
et  chez  les  chiens  la  température  périphérique  n'est  pas  augmentée,  ce 
qui  montre  que  l'acétanilide  ne  produit  pas  une  dilatation  générale  des 
vaisseaux;  mais  je  ne  conteste  pas  que  dans  ceWams  départements 
vasculaires  périphériques  il  n'y  ait  des  dilatations;  je  les  ai  notamment 
bien  constatées  dans  les  oreilles  de  certains  chiens  *,  et  M.  Feletti  les 
a  observées  sur  l'homme  \ 

On  sait  que  l'antipyrine  à  forte  dose  affaiblit  parfois  le  cœur. 
L'acétanilide  n'a  pas  cet  inconvénient  :  si  on  fait  ingérer  à  un  chien» 
par  kilog.,  environ  08',5  d'acétanilide,  on  observe  au  contraire  une 
augmentation  de  l'énergie  des  battements  cardiaques,  ainsi  que  leur 
accélération  et  l'augmentation  de  la  tension  artérielle  (mesurée  au 
manomètre).  C'est  seulement  à  dose  excessive,  à  une  période  avancée 
de  l'intoxication,  qu'il  y  a  un  peu  de  ralentissement  du  cœur,  avec 
légère  diminution  de  la  tension  artérielle.  En  somme,  l'acétanilide 
détermine  fort  peu  de  troubles  du  cœur. 

En  revanche  elle  attaque  Thémoglobine,  mais  beaucoup  moins  que 

Woch.  irf.,no3.  —  Weill,  Thèse  de  Paris,  janv.  —  Mossk  (bonne  étude  physiol.), 
Gaz,  hebd,  de  Montpellier,  et  Signé,  Thèse  de  Montpellier,  —  Kowacs,  Orvosi 
Hetilap,  mars.  —  Sippkl,  Munch,  med,  Woch,,  22  mars.  —  Faust,  Deutsche 
med.  Woch,t  n«»  16  et  17.  —  Marion,  Thèse  de  Lyon,  1887.  —  William  Oslbr, 
Therap.  Gazette,  march.  15. —  Evans,  Id.  avril. —  Cbsari  et  Buroni,  Riforma 
medica,  1887. 

1.  MM.  Cahn  et  Hepp,  Feletti,  Gesariet  Buroni,  Weill,  lac,  cit.,  ont,  après 
moi,  bien  mis  en  lumière  certains  détails  de  l'action  de  racétanilidc. 

2.  LÉpiNE,  Revue  de  médecine,  1887,  p.  309. 

3.  Id.,  p.  311. 

4.  Riforma,  1887,  mai. 
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la  thalline.  Administrée  à  un  chien  à  la  dose  de  Ù«'fi  par  kilog.  elle 
produit  chez  lui  une  couleur  brun&tre  du  sang,  et,  si  on  l'examine  au 
spectroscope  on  y  trouve  à  droite  de  D,  dans  le  rouge,  une  bande  ca- 
ractéristique de  la  méthémoglobine  (Àubert  et  Lépine)  *.  A  ce  moment 
les  globules  sont  peu  altérés  dans  leur  forme  et  on  ne  peut  constater 
qu'ils  soient  diminués  de  nombre.  M.  Heï'czel,  qui  a  étudié  avec  soin  au 
microscope  les  altérations  globulaires,  a  seulement  trouvé  «  que  les 
globules  ne  sont  pas  en  piles,  qu'ils  sont  en  général  un  peu  vésicu- 
leux,  quelquefois  pâles  et  que  quelques-uns  seulement  sont  à  Tétat 
d'ombres  •  ».  Le  sérum  n'est  pas  coloré.  Ces  divers  faits  prouvent  que 
la  méthémoglobine  s'est  produite  dans  les  globules.  Or,  on  sait  que  dans 
ce  cas  elle  peut  repasser  facilement  à  l'état  d'hémoglobine  sans  que  la 
destruction  du  globule  ait  lieu  fatalement. 

Quand  la  couleur  brune  du  sang  est  bien  accentuée,  si  on  fait  le  do- 
sage des  gaz  du  sang  extrait  de  l'artère  à  l'abri  de  l'air,  on  trouve  une 
diminution  très  marquée  de  l'oxygène  du  sang.  Voici  les  chiffres  d'une 
expérience  type  que  j'ai  faite  avec  M.  Aubert,  chef  des  travaux  chimiques 
de  mon  laboratoire  (le  volume  des  gaz  secs  est  ramené  à  0  et  à 
760  millim.  )»  : 

0 8,32 

C02 41,32 

A? 1,96 

Dans  ce  cas  le  chien  est  mort  peu  d'heures  après  la  prise  de  sang. 
11  s'agit  donc  d'un  intoxication  très  forte.  Quand  elle  est  modérée  et 
que  l'animal  survit,  le  sang  en  peu  de  jours  reprend  ses  caractères 
normaux. 

Avec  une  dose  trop  forte  d'acétanilide,  il  n'est  pas  rare  de  noter 

1.  Nous  l'avons  maintes  fois  constatée  chez  le  chien,  mais  pas  chez  le 
cobaye  dont  le  sang  paraît  plus  résistant  à  cet  égard.  —  D'après  M.  Hônocque 
{Soc.  de  biol.y  1887,  p.  499),  on  peut  constater  la  diminution  de  rhcmoglobinc 
avant  que  la  raie  de  la  méthémoglobine  soit  appréciable.  Voici  comme  exemple 
une  expérience  : 

Chien  de  9  kil.  —  6  gi-ammcs  d'acétanilide  sont  ingérés  dans  rostomac  ; 
le  sang  est  examiné  à  l'hémaloscopc  de  15  en  13  minutes. 

oxyhémoglobinc  p.  100 

à  i  h.  45  (début  do  rexpériencc) 12 

à  5  h.  —  8 

à  5  h.  15  —  7,75 

à  5  h.  30  —  7,7;> 

Jusque-là  on  ne  constate  pas  de  méthémoglobine. 

à  6  h.  30  —  6,5 

apparition  de  la  3<»  bande,   caractéristique  de  la  méthémoglobine,  sous  une 
épaisseur  de  285  micra 

à  6  h.  45  —  5 

et  la  3«  bande  apparaît  sous  une  épaisseur  de  250  micra, 

2.  Ceniralblatt  f,  die  m.  W.,  1887,  p.  547. 

3.  Revue  de  méd.,  1887,  p.  312. 
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la  cyanose  des  Jèvres  et  des  extrémités»  surtoutchez  les  fébricitants,  car 
rélévation  de  la  température  du  sang  contribue  beaucoup  à  la  produc- 
tion de  Taltération  de  rbémoglobine.  Je  me  hâte  d'ajouter  que  je  ne 
crois  pas  que  cette  altération,  même  dans  Tétat  de  fièvre»  ait  une 
influence  fâcheuse  sur  la  maladie  ^  car  la  quantité  d'hémoglobine  sous- 
.  traite  à  Thématose  est  relativement  fort  minime,  et  on  sait  que  tant 
qu'il  n'y  a  par  destruction  globulaire,  la  méthémx)globine  repasse 
facilement  à  l'état  d'oxyhémoglobine.  Or,  d'après  mes  observations,. il 
paralten  être  ainsi  chez  les  malades  ^,  de  telle  sorte  que  la  production 
temporaire  de  méthémoglobine  équivaudrait  en  somme  à  une  saignée 
virtuelle  peu  abondante. 

Gomme  l'antipyrine,  mieux  même  qu'elle,  chez  certain  s  sujets,  l'acé- 
tanilide  produit  une  sédation  du  système  nerveux  sensitif  central. 
Chez  l'animal,  avec  une  dose  forte  on  a  de  la  faiblesse,  surtout  du  train 
de  derrière  ^,  une  anesthésie  plus  ou  moins  accentuée,  quelquefois  de 
légères  convulsions  ou  du  tremblement.  Les  conducteurs  moteurs  péri- 
phériques sont  peu  (ou  pas)  touchés;  l'expérience  suivante  le  prouve  : 

Sur  une  grosse  grenouille  je  coupe  la  moelle  à  la  partie  supérieure, 
et  je  lie  l'artère  fémorale  d'un  côté;  puis  j'injecte  dans  le  sac  dorsal 
une  forte  dose  d'acétanilide  et,. quelques  minutes  plus  tard,  j'excite 
les  deux  pattes  en  les  plongeant  dans  l'eau  chaude.  Or  le  réflexe  est 
également  faible  des  deux  côtés. 

L'acétanilide  a  été  employée  dans  un  grand  nombre  de  pyrezies,  la 
fièvre  typhoïde,  la  variole,  le  rhumatisme  articulaire  aigu  \  etc.  On 

i.  M.  Quttmann,  qui  a  observé  sur  lui-même  la  cyanose  causée  par  l'acétani- 
lide, n'a  éprouvé  aucun  symptôme  subjectif. 

2.  Il  faut  faire  exception  pour  le  cas  où  racétanilide  est  donnée. à  forte  dose 
pendant  une  longue  série  de  jours.  Il  résulte  en  effet  des  numérations  faites 
par  M.  le  D'  Lcclerc,  mon  chef  de  clinique,  que  les  malades  traités  par  Tacé- 
tanilide  perdent  plus  de  globules  rouges  que  ceux  qui  sont  traités  par  Tanti- 
pyrine  et  surtout  par  les  bains  froids.  D'après  M.  Penzoldt  la  diminution  de 
rbémoglobine  serait  transitoire  (Munch,  med.  Wock.^  août  1889). 

3.  M.  Chouppb  (Soc.  de  bioL,  2  juillet  1887)  et  M.  Bonnet  (/rf.,  7  juillet)  ont 
confirmé  la  diminution  de  Texcitabilité  de  la  moelle  sous  Tinfluenco  de  l'acéta- 
nilide. D'après  Herczel  {loc.  cit.)  avec  90  centigrammes  par  kil..  l'animal  perd 
complètement  ses  réflexes  en  5-10  minutes. 

4.  Acétanilide  dans  la  fièvre  typhoïde  :  Cahn  et  Hepp,  Lépine,  Mouissbt, 
K&usoER,  Bernhbim,  Ribse,  Hubbr,  Faust,  Grunbbbro,  Snyers,  Marion,  loc.  cit, 

—  Secret  AN,  Revue  de  la  Suisse  Romande^  1887,  janvier.  —  A.  Fr.enkel,  Ber- 
liner  kl.  Woc/i.,  1887,  p.  ijlO.  —  Faldella  et  Butta,  Gaz.  med.  di  Torino,  1887. 

—  Ltvibrato  et  Predazzi,  Ri  forma  med.,  avril  1887.  —  Guttmwn,  Berl.  kl. 
Woch.y  1887,  no  50.  —  H.  Haas,  Prag.  7ned.  Woch.,  18«8.  —  J.  Howel, 
Practitioner,  1888,  I,  p.  219.  —  Caldwell  Smith,  id..  id.,  p.  458.  —  Pavai- 
Vajna,  Fortschritte  der  Med.,  1888,  p.  60.^— Warfwinoe  (Stockholm),  Revue  des 
sciences  médicales,  t.  XXXIII,  p.  88. 

Acétanilide  dans  le  rhumatisme  articulaire  aigu  :  Cahn  et  Hepp,  Krieoer, 
RiEsi,    Faust,  Eisbnhart,  Signé,    Outtmann,  Sbcrétan,  Snybrs,  loc.  cil.  ; 

—  Weinstein,  Wiener  med.  Bldtter,  1887.  • 
Acétanilide  contre  la  fièvre  des  tuberculeux  :  Cahn  et  Hepp,  Riesb,  Falst, 

Secrbtan,  Stachiewiez,  Snyers,  Pavai- Vajna,  loc.   cit;    -7-^  Ggslz   et  3,evil- 
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peut,  grâce  à  une  expérience  déjà  suffisamment  longue,  affirmer  qu'elle 
vaut  l'antipyrine  dans  le  traitement  de  ces  diverses  pyrexies  (en  tenant 
compte  naturellement  du  fait  signalé  plus  haut,  que  0  ^SéO  d'aeétanilide 
équivalent  à  1  gramme  d'antipyrine.  Elle  a  cependant  relativement  à 
cette  dernière  le  défaut  de  provoquer  facilement  de  la  cyanose,  symptôme 
qui  effraie  toujours,  sinon  le  malade,  aumoins  son  entourage.  Par  contre, 
elle  est  certainement  mieux  supportée  par  l'estomac.  Employée  conune 
nerviUi  chez  les  sujets  apyrétiques,  l'acétanilide,  ainsi  que  je  l'ai  dit 
plus  haut,  amène  moins  facilement  la  cyanose.  Aussi  est-elle  recom- 
mandable  surtout  dans  les  maladies  nerveuses  S  et  dans  les  états  ner- 
veux les  plus  divers  où  il  s'agit  d'amener  de  la  sédation^.  Le  doc- 
teur Lang  croit  que  l'acétanilide  peut  rendre  des  services  dans  la  tachy- 
cardie de  la  maladie  de  Basedow  et  dans  l'asthme'.  M.  Bornemann  a 
guéri  par  l'acétanilide  un  trouble  de  la  régulation  dé  la  température 
qui  était  consécutif  à  la  scarlatine^,  etc.  Je  pourrais  multiplier  beau- 
coup ces  exemples.  En  terminant,  je  ne  puis  omettre  qu'un  bon  nombre 
de  cas  d'intoxication  par  l'acétanilide  ont  été  publiés  dans  ces  dernières 
années;  j'y  reviendrai  ultérieurement. 

LïOD,  Revue  de  la  Suisse  Romande,  janv.  1887.  —  Anssbrow,  Ther.  MoncUs- 
hefte,  1887.  —  Tcheruakoff,  Revue  des  sciences  médicales,  t.  XXX,  p.  73.  — 
Caodwell,  New- York  med.  Record,  1887,  avril. 

Acétanilide  dans  la  pneumonie  :  Cahn  et  Hepp,  Krif.oer,  Riesb,  Outtmann, 
Pavai-Vajna,  loc.  cit. 

Acétanilide  dans  divers  étals  infectieux  ou  inflammatoires  :  Quttmanm, 
Hbrczel,  loc.  cit.  —  J.  MicKLE  (Aliénés),  Jouimal  of  mental  Jcience  janv.  1889. 
—  Sahli,  Therap.  Monatshefte,  1889,  p.  331.  —  Laker,  Mittheilungen  des 
Vereines  der  Aei^zte  in  Steimark,  1888.  —  H.  Hass  (Variole),  Wiener,  med. 
Woch. /iù  oci.  1887.  —  Sciiaper,  Centralblatt  f.  d.  m.  TVm.,  1888,  p.  713. 

1.  Acétanilide  contre  les  douleurs  :  Krieoer,  Lépine,  loc.  cit.  —  Dujardin- 
Bbaumbtz,  Rulletin  de  thérap.^  1887,  mars.  — S ippel,  AfuncA  mecf.  Woeh.^  id, 
n®  12.  —  Fischer,  id.  1887.—  Secrêtan,  Bulletin  de  la  Suisse  Romande,  1887, 
p.  29.  —  Drmieville,  id.,  p.  305.  —  Sukling,  British  med.  Journal,  id.,  n*  24.  — 
DuLACSKA,  Pester  med.  chir.  Presse,  2rf.,n»  22.  —  Faust,  Deutches  med,  Woch., 
id.,  n°  26.  —  Hbrczel,  Wiener  med.  Woch.,  id.,  no  31-33.  —  Sbifert,  id,  id., 
no  35.  —  Ott,  Prag.  med,  Woch.  id.,  n*»  47.  —  .\tJSTiN-FLiNT,  New-York 
med.  Record,  1888.  —  Kell,  id.  id.  —  Hay,  New-York  med.  Journal,  1888.  — 
Stemho,  Berl.  kl.  Woch.,  1888.  —  Merkel,  Centr.  f.  kl.  Med.,  1888,  p.  742.  — 
HiRscH.  Thei\  Monabh.,  1888,  p.  456.  —  ^'\KTiK,Bull,  de  thérap.,  1888.  —  Hoff- 
mann (Bons  effeU  dans  les  crises  gastriques),  Arch,  f,  Psych,  Bd  XIX.  —  Jbn- 
DRASSIK  (Bons  effets  dans  les  crises  laryngées).  Th.  Monatsh.,  1889,  p.  173. 

Acétanilide  dans  VépUepsie  :  Dl'jardin-Beaumetz,  Hbrczel,  loc.  cit.,  Lêpinb, 
Revue  de  mérf.,  1887,  p.  535.  —  Uare,  Med.  andsurg.  reports  et  Centralblatt  f.  med. 
Wiss.,  1887,  p.  1001.  —  Salm,  Neurol.  Centr.  1887,  n»  11.  —  Dener  et  Faure 
Société  de  biologie,  1887,  26  juin.  —  Allan  Hamilton  et  J.  Leidy,  New-York 
med.  Journal,  1887,  p.  485.  ' —  Meyer,  London  med.  Record,  1888,  aug.  20.  — 
BoROSNYOi  (de  Hermanstadt),  cité  in  Therap.  Gazette,  1888,  p.  400.  —  Dillbr, 
id.,  1889,  p.  383. 

2.  D'aprt's  M.  Flammarion  Tacétanilide  aurait  été  utile  dans  un  cas  de  téta- 
nos (Bulletin  de  thérap.,  fév.  1889). 

3.  Wietter  Med.  Presse,  1887,  n^  22. 

4.  Centralb:  f.  kl.  Med.,  1888,  no  27. 
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§  VIII 

A  Tacétanilide  se  rattache  directement  la  méthylacétanilide  S  expé- 
rimentée en  [i  886  comme  antithermiqne  par  MM.  Gahn  et  Hepp',  et 
préconisée  en  1889  par  MM.  Dujardin-Beaumetz  et  Bardet  sous  le  nom 
d^exalgine  ^. 

D'après  M.  Binet»  dont  les  expériences  ont  été  faites  dans  le  labora- 
toire et  sous  la  direction  du  professeur  PréTost  (de  Genève)  la  méthyla- 
cétanilide  produit  chez  les  mammifères,  beaucoup  plus  que  l'aeétanilide, 
des  convulsions  cloniques  ou  épileptoïdes.  Ce  n'est  qu'à  un  état  plus 
avancé  d'intoxication  qu'appararait  le  collapsus. 

MM.  Dajardin-Beaumetz  et  Bardet  considèrent  Texalgine  comme  très 
supérieure  à  Tacétanilide  dans  le  traitement  des  névralgies  Ml  y  a  peut- 
être  un  peu  d'exagération  dans  cette  assertion  ;  cependant  je  ne  conteste 
point  que  chez  certains  sujets  la  méthylacétaniiide  ait  été  utile.  Récem- 
ment M.  Thomas  Fraser  (d'Edtnburgh),  qui  l'a  employée  à  la  dose 
maxima  de  Off',85,  dit  en  avoir  obtenu  quelques  bons  effets  '. 

A  l'étude  de  l'acétanilide  et  de  la  méthylacétaniiide  se  rapportent 
celle  de  plusieurs  autres  anilides  ;  les  unes  plus  simples  :  la  f  ormanilide  et 
le  mé thylf ormanilide  ;  d'autres  plus  complexes,  par  exemple  la  benza- 
nilide. 

J'ai  signalé  incidemment  quelques  particularités  de  l'action  de  la 


1.  Cette  substance  a  été  découverte  on  1874  par  Hoffmann  et  étudiée  en  1874 
par  M.  Hepp,  Bulletin  de  la  Soc.  chimique^  p.  277.  Elle  ne  diffère  de  l'acétani- 
lidc  que  par  la  substitution  du  groupe  mëthyle  à  un  atome  d'hydrogène  : 

C«H«AzH.  CH>CO  C«H»Az(CH3).  CHSCO 

Âcëtanilide.  Méthylacétaniiide. 

D'après  MM.  Dujardin-Beaumetz,  cette  substitution  augmenterait  Faction 
analgcsiantc  de  l'acétanilide . 

La  méthylacétaniiide  a  la  même  composition  brute  que  les  trois  acéto-to- 
luides  ortho,  meta  et  para...;  mais  tandis  que  pour  ces  derniers  la  substitution 
de  CH3  à  un  atome  de  H  a  lieu  dans  lo  noyau  C^H'^,  cette  substitution  se  fait, 
dans  le  groupe  AzH  pour  la  méthylacétaniiide,  comme  le  montre  la  formule  de 
constitution  ci-dessus. 

La  méthylacétaniiide  se  présente  sous  l'aspect  de  cristaux  blancs,  fusibles 
à  100"C,pcu  solubles  dans  Teau,  assez  solublcs  dans  l'alcool  concentré  ou  étendu. 

La  para-acétoluide  et  l'orthoacétoluidc  ont  été  étudiées  par  MM.  Cahn  et 
Hepp  {lac.  cit.)  et  par  M.  Hilbert  {dissert.  Kœnigsberg,  1888).  D'après  cet 
auteur,  la  première  de  ces  deux  substances  n'est  pas  toxique  ;  la  seconde  pro- 
duit chez  lo  lapin  et  le  chien  une  néphrite  desquamative  aiguë . 

2.  Berl.  kl.  Woch.,  1886,  n»»  1  et  2. 

3.  Comptes  rendus,  18  mars  1889. 

4.  Revue  méd.  de  la  Suisse  Romande,  1889. 

5.  British  med.  Journal,  feb.  15,  1890.  Voir  aussi  Alexander  Pope  {Sew- 
York  med.  Jowmal^  1890,  febr.  22).  —  Jessop  Bokbnham  et  Lloyd  Jonbs  {2  cas 
d'intoxication,  British  med.  Journal^  1890,  febr.  1). 
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formanilide  dans  une  note  de  mon  trayaiUur  l'acétanilide  S  et  M.  Binet, 
de  Genëye,  l'a  étudiée  avec  soin,  ainsi  que  la  méthy]formanilide.  —  Ces 
deux  substances  n'ayant  reçu  aucun  emploi  médical  et  n'étant  pas 
d'ailleurs  susceptibles  d'en  receyoir,  je  me  contente  de  renvoyer  à  son 
travail*. 

La  benzanilide  ',  expérimentée  par  MM.  Gahn  et  Hepp,  a  une  action 
beaucoup  moins  énergique  que  l'acétanilide  :  il  en  faut  2  grammes  au 
moins  pour  équivaloir  à  1  gramme  d'acétanilide.  Aussi  a-t-elle  été 
recommandée  dans  la  pratique  infantile \ 

D'après  M.  B.  Kahn  qui  l'a  expérimentée  à  la  clinique  infantile  du 
professeur  Kohts,  une  dose  de  0  s%20  suffirait  souvent  pour  abaisser 
de  près  d'un  degré  la  température  fébrile  d'un  enfant.  La  cyanose  n'au- 
rait pas  été  observée  ^  Toutefois,  ce  médicament  n'a  pas  pris  pied  dans 
la  pratique,  en  raison  de  l'infidélité  de  son  action  (qui  tient  probable- 
ment à  son  défaut  de  solubilité). 

§IX 

Au  groupe  de  l'acétanilide  se  rapporte  aussi  une  substance  un  peu 
plus  compliquée  :l'acetphénétidine',  qu'on  a  désignée,  par  euphonie,  sous 
le  nom  arbitraire  de  phénacétine  (Bayer)  ou  phénédiie  (Poirrier). 
Cette  substance  a  été  découverte  par  le  chimiste  0.  Hinsberg,  et  expé- 

1.  Revue  de  méd,,  1887,  p.  311. 

2.  Loc,  cit, 

3.  Sa  formule  de  constitution  est  la  suivante  : 

C«H«AzH  (C«H6C0) 

Elle  se  présente  sous  l'aspect  do  petites  paillettes  incolores,  insolubles  dans 
Teau,  solubles  dans  Talcool. 

4.  Loc,  cit. 

5.  Jahrhuch,  f.  Kinderheilhinde,  Bd.  XXVIII. 

6.  La  constitution  de  ce  corps  le  rapproche  singulièrement  de  racctanilide. 
Celle-ci  étant  représentée  de  la  manière  suivante  ; 

^^^*^A2H(CH8.CO) 
Tacetphénétidinc  sera  : 

^  "  ^^AzH(CH3.C0) 
Les  formules  suivantes  montrent  bien  ses  relations  : 

C«H50H  ^®^*<a1h« 

Phénol.  Âmidophénol. 

csu  i  ^OC*H«  ^0C*H5 

^'^  <AzHi  ^•"^  <A2H(CH3C0 
Phénétidine.  Âc«tphënëtidi]ie. 

{Éthyiréther  de  l'amtdo'phénol,) 

La  théorie  fait  prévoir  trois  isomères  de  la  phénétidine  :  ortho,  meta,  et 
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rimentée  pai  lui  en  collaboration  ayec  le  professeur  Kast»  de  Fribourg  K 
A  la  dose  de  plusieurs  dôcigrammes  par  kilogr.  cette  substance  n'a 
pas  produit  d'effet  fâcheux,  pas  même  de  méthémoglobinhémie,  mais 
&  3  grammes  par  kilogr.  (dose  excessive)  la  respiration  est  accélérée, 
la  marche  chancelante,  et  il  se  produit  des  vomissements  et  une  cjanose 
intense.  Sur  des  malades  fébricitants  du  service  du  professeur  Baumler, 
la  phénacétine  s'est  montrée  douée  de  propriétés  antipyrétiques  éner- 
giques et,  môme  chez  des  phtisiques,  n'a  pas  produit  d'effets  fâcheux. 
A  la  clinique  du  professeur  Bamberger,  M.  Kobler  a  confirmé  à  la 
fois  l'énergie  et  le  peu  d'action  nocive  de  la  phénacétine  sur  des 
phtisiques,  des  pneumoniques  et  des  tjphiques  '.  J'ai  constaté  moi-même 
les  mômes  effets  dans  la  fièvre  typhoïde,  et,  de  plus,  l'action  nervine 
de  ,1a  nouvelle  substance  ',  résultats  également  obtenus  par  M.^Dajar- 
din-Beaumetz  et  ses  élèves^,  Hoppe',  von  laksch",  Heusner  ^  Rumpf*, 
Pesce  (clinique  de  Bozolo)  •,  Gesari  et  Buroni  *®,  Bell  ",  Rohden  ", 
T.  Mueller*»,  Eloy",  Th.  Ayers**,  Lachowicz*«,  Schub»',  Tripold".  Cest 
à  peine  si  quelques  observateurs  se  plaignent  de  résultats  incomplets; 
ainsi  M.  Masius  *',  n'a  pas  été  satisfait  de  la  phénacétine  dans  la  fièvre 
typhoïde  et  dans  la  pneumonie  ;  M.  Hirschfelder  *^,  à  la  clinique  du 
professeur  Ziemssen,  l'a  vue  échouer  dans  le  rhumatisme  articulaire 
aigu.  Dans  les  névralgies  au  contraire  cet  auteur  la  recommande.  D'après 
M.  Mahnert,  une  dose  de  phénacétine  de  i5  à  20  centigrammes  chez  le 

para.  C'est  la  para-acét-phéaétidine  qu'a  oxpôrimentée  M.  Hinsborg.  Plus  récem- 
ment M.  Dtyardin-Beaumetz  a  es$^ayë  rortho-acétphénédinc  qui  lui  a  été  fournie 
par  M.  Chapuis.  11  l'a  trouvé  notablement  moins  active  que  la  para-phénacétine. 
Quant  à  la  meta,  elle  n'est  pas  employée. 

1.  HixNSBERO  et  Kast,  CenlmlblaU  f,  d.  med.  W.,  1887,  n*  9. 

2.  KoBLBR,  Wien.med.  Woch.,  1887. 

3.  Lépine,  Semaine  méd , ,  1888. 

4.  Thèse  de  Gaiffe,  Paris  1888,  et  Miraschi  et  Rifat,  BuU.de  thérap.,  1888, 
p.  481. 

5.  HoppE,  Therap.  Monatshefte,  1888,  aprîl. 

6.  Von  Iakscb,  Wiener  m.  PressCy  1888. 

7.  Heusner,  td.,  mars. 

8.  RuMPF,  BeW.   M.  Woch.y  1888,  a»  23. 

9.  Pesce,  Acad,  di  med.  di  Torino,  avril  1888. 

10.  Gesari  et  Buroni,  Analyse  in  BulL  ihét*ap,j  1888,  15  juin,  p.  525. 

11.  Bell,  British  med.  Journal^  1888,  april. 

12.  Rohden,  D,  med,  Woch,,  1888,  n»  15. 

13.  MuELLBR,  Therap.  Monatshefte,  {^%%, 

14.  Eloj,  Gaz,  hebd.,  1888,  p.  612. 

15.  Ayers,  New-York  tned.  Recordj  1889,18  mars. 

16.  Lachowicz,  Centr,  f,  kl.  Med.,  1889,  p.  446. 

17.  ScHUB,  Diss.  Wurxàurg.  et  Cenlr.  /*.  kl,  Med,,  1889,  p.  446. 

18.  Tripold,  Wiener  kl,  Woch.,  1889  (clinique  de  v.  Iaksch  (enfants). 

19.  Masius,  Bruxelles,  1888. 

20.  Deutsches  Archiv,  Bd  XLIV.  M.  Collischonn  au  contraire  (Deutsche 
med,  Woch,,  1890,  n*»  5)  la  recommande  particulièrement  dans  le  rhumatisme. 
Mon  expérience  personnelle  me  ferait  plutôt  pencher  pour  l'opinion  de 
M.  Hirschfelder. 
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lapin  par  kilog.  d'animal  ne  produit  rien  ;  des  doses  de  50  centi- 
grammes à  1  gramme,  en  injection  sous-<;utanée  et  de  1  gramme  à  l'inté- 
rieur amènent  un  affaiblissement  musculaire  qui  disparaît  en  quelques 
heures.  Avec  3  grammes  par  kilogramme  de  lapin,  M.  Biahnert  a  dé- 
terminé une  courte  excitation,  puis  la  paralysie  complète  des  centres 
médullaires  :  anesthésie,  paralysie  motrice,  perte  des  réflexes.  Au  bout 
de  quelques  heures,  paralysie  des  centres  respiratoires  et  arrêt  du 
cœur  ^ 

A  la  phénacétine  se  rattache  étroitement  la  méthacétine  ',dont  l'em- 
ploi a  été  proposé  par  M.  Mahnert^. 

D'après  cet  auteur,  l'action  de  la  méthacétine  est  analogfue  à  c^e  de 
la  phénacétine.  On  ne  lui  a  guère  reproché  que  les  sueurs  qu'elle  pro- 
voque ;  on  a  peu  à  craindre  le  collapsus,  môme  chez  l'enfant,  en  ne  dé- 
passant pas  0,3. 

§  X 

J'arrive  à  un  autre  ordre  de  composés,  dérivés  de  la  phénylhydra- 
zine. 

Cette  substance  était  connue  depuis  quelques  années  des  physiolo- 
gistes, en  raison  de  l'altération  qu'elle  fait  subir  au  sang,  et  M.  G. 
Hoppe  Seyler  l'avait  particulièrement  étudiée  ^,  lorsque  M.  Nicot,  en 
1887,  proposa  sous  le  nom  d'antithermine  un  produit  de  condensation 

1.  Deutsche  med.  VVocA.,  1888,  n»»  50-31. 

2.  La  constitution  de  la  méthacétine  et  ses  rapports  avec  racétaniiidc  et  arec 
la  phénacétine  sont  clairement  exprimés  par  les  formules  suiyanios  : 

Ç6H4<-^*HCH3.C0 

Acétanilide. 

peHi^^AzH.CH'.CO  ^  [i) 

^  "  ^^CH'  {A) 

Méthacétine. 


-.AzH.HC8.C0  (1) 

(4' 
Phénacétine. 


C«H*<c"ks 


On  Yoit  que  le  nom  chimique  de  la  méthacétine  est  para-oxyméthylacéta- 
nilide. 

Cette  substance  se  présente  sous  la  forme  de  paillettes  brillantes  incolores 
et  inodores,  dont  le  point  de  fusion  est  127.  Presque  insoluble  dans  Teau  froide 
elle  se  dissout  dans  12  parties  d'eau  bouillante.  La  solution  est  neutre. 

3.  Wiener  med.  Wochenschrift,  28  mars  1889. 

4.  Zeitschri/t  fur  phys.  Chemie,  Bd.  IX.  La  formule  de  constitution  de  la 
phénylhydrazine  est  la  suivante  : 

C6H».HAz.AzH2 

C'est  de  l'hydrazine  HîAz.AzH*,  dans  laquelle  un  des  deux  atomes  d'hy- 
drogène du  groupe  AzH*  est  remplacé  par  C*H5. 
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de  cette  substance  et  de  l'acide  léyulique  '.  Cette  antithermine,  n'a  eu 
aucun  succès,  probablement  en  raison  de  son  défaut  de  solubilité. 

Tout  autre  a  été  le  sort  d'un  autre  dérivé  de  la  phénylbydraziue,  l'a- 
cétylphényihydrazine  ',  récemment  recommandée  comme  antipyré* 
tique  par  M.  Dreschfeld  qui  l'a  employée  dans  la  pneumonie,  la  fièvre 
scarlatine  et  le  typhus.  —  On  lui  a  aussi  donné  le  nom  arbitraire 
d*hydracétine'. 

M.  Dreschfeld  a  ingéré  à  des  lapins,  au  moyen  d'une  sonde  '  œsopha- 
gienne des  doses  variées  d'acétylphénylhydrazine.  11  n'a  pas  observé 
d'effet  fâcheux  tant  qu'il  n'atteignait  pas  i3  centigrammes  par  kilogr. 
Mais  si  cette  dose  était  continuée  deux  ou  trois  jours,  l'animal  suc- 
combait avec  de  Thémoglobinhémie.  Dans  l'urine  il  a  trouvé,  de  nom- 
breux cylindres  ainsi  que  dans  les  tubes  contournés  du  rein.  La  rate, 
couleur  chocolat,  renfermait  de  grosses  masses  d'hémoglobine  et  des 
cellules  contenant  des  globules  rouges.  Le  foie  avait  une  couleur 
ocreuse  et  ses  capillaires  apparaissaient  distendus  par  des  amas  d'hé- 
moglobine. L'examen  spectroscopique  du  sang  révélait  l'existence  de  la 
méthémoglobine  ^. 

M.  Dreschfeld  a,  de  plus,  constaté  que  la  phénylacétylhydrazine  ne 
modifie  pas  sensiblement  la  courbe  de  la  secousse  musculaire  et  le 
cœur  isolé  de  la  grenouille. 

Ces  faits  parfaitement  étudiés  par  M.  Dreschfeld  sont  tout  à  fait 

1.  Ou  acide  ^  acétopropionique.  Voici  les  relations  de  cet  acide  avec  l'acide 
acétique  : 

H.CH«COOH  CH3.C0.CHi.C00H 

Aoide  acétique.  Acide  aeétylacétique. 

H.CH*.CH»COOH  CH3.C0.CH«.CH«C00H 

Acide  propionique.  Acide  ^  acétopropionique. 

Voici  maintenant  la  formule  de  composition  de  Tantithermino  : 

C«H»Ai«H.C<J^*pjj,j,OOjj 

On  voit  que  la  phénylhydrazinc  en  se  combinant  avec  Tacide  lévulique  a 
perdu  2  atomes  d'hydrogène  et  que  ce  dernier  a  perdu  un  atome  d'O. 
L'antithermine  fond  à  107,  elle  est  à  peu  près  insoluble. 

2.  Pour  comprendre  la  constitution  de  racétylphényihydrazine,  il  faut  se 
reporter  à  celle  de  la  phénylhydrazinc  C^^fls.HAz.AzH*  (voir  plus  haut).  En 
effet,  si  on  remplace  par  le  radical  CH^CO  l'atome  d'hydrogène  seul  restant 
du  groupe  AzU*  (dont  l'autre  a  déjà  été  remplace  par  C«H*)  on  obtient  la 
phénylacétylhydrazine  : 

CH3C0>^-^*^? 

Tandis  que  la  phénylhydrazinc  est  liquide,  racétylphônylhydrazine  se  pru- 
Bente  sous  l'aspect  de  petits  cristaux  brillants,  fondant  à  128-129.  Ils  se  dissol- 
vent dans  50  parties  d'eau,  a  la  température  ordinaire  et  dans  10  parties  d'eau 
bouillante.  . 

3.  Mélangée  à  trois  parties  de  sucre  elle  a  reçu  la  dénomination  (commcr^ 
ciale)  de  pyrodinc.  11  importe  donc  de  signaler  que  ce  pyrodino  ne  renferme 
que  son  quart  en  poids  de  substance  active. 

4.  Médical  Chronicle,  1888,  p.  95. 
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d'accord  avec  ce  que  j'ai  moi-même  constaté:  la  phényiacétylhydrazine 
exerce  très  peu  d'influence  sur  le  système  nerveux.  C'est  sur  le  sang 
<Ilie  porte  presque  exclusiyement  son  action.  Ainsi  j'ai  vu  des  cobayes 
résister  à  l'injection  sous-cutanée  de  25  centigrammes  par  kilog.  pourvu 
qu'ils  ne  fussent  ni  à  l'inanition  ni  exposés  au  froid.  Chez  d'autres,  du 
poids  de  300  grammes  environ,  j'ai  injecté  plusieurs  jours  de  suite 
3  centigrammes,  c'est-à-dire  environ  40  centigrammes  par  kilog.,  c'est 
à  peine  s'ils  ont  perdu  un  peu  de  leur  poids,  et,  sauf  l'existence  de 
méthémoglobine  dans  leur  sang  et  finalement  de  l'anémie,  ils  ne 
paraissaient  pas  malades.  Mais  si  on  les  sacrifiait,  on  pouvait  constater 
que  leurs  reins  étaient  jaunes  et  présentaient  h.  l'examen  histologique 
les  lésions  signalées  par  M.  Dreschfeld.  De  plus,  j'ai  trouvé  avec  M.  Bar- 
rai, chef  des  travaux  chimiques  de  mon  laboratoire,  que  leur  foie  était 
moins  riche  en  glycogène  que  celui  d'animaux  témoins'. 

En  résumé,  l'acétylphénylhydrazine  respecte,  quand  elle  n'a  pas  été 
donnée  à  dose  excessive,  le  système  nerveux,  et  partage  avec  les  autres 
hydrazines  actuellement  connues  le  fâcheux  privilège  d'être  un  poison 
du  sang. 

J'ai  employé  cette  substance  chez  quelques  fébricitants  ;  mais  pré- 
cisément en  raison  de  la  vulnérabilité  plus  grande  du  sang  dans  l'état- 
(le  fièvre,  elle  ne  me  parait  pas  indiquée  chez  eux.  J'ai  aussi  essayé  de 
l'utiliser  comme  nervin,  et  j'ai  vu  des  ataxiques  jouir,  grâce  à  elle,  d'un 
repos  relatif;  de  sorte  que  c'est  seulement  contre  les  douleurs,  et  d'une 
manière  tout  à  fait  temporaire,  qu'on  pourrait,  selon  moi,  y  recourir, 
il  est  possible  qu'elle  soit  parfois  une  ressource  chez  des  tabctiques 
ayant  épuisé  l'action  des  autres  médicaments  ncrvin?.  Hors  de  ce  cas,  je 
n'engage  guère  à  user  d'un  agent  aussi  agressif  pour  le  sang. 

Quelques  médecins,  après  M.  Dreschfeld  et  moi,  ont  aussi  essayé 
l'acétylphénylhydrazine.  Eu  général  ils  sont  aussi  peu  portés  à  son 
emploi  '.  D'après  M.  Gultmann  il  ne  faut  pas  administrer  aux  fébrici- 
tants une  dose  quotidienne  supérieure  à  10  centigrammes  ^,  en  une  ou 
deux  fois,  et  il  ne  convient  p«-v6  de  continuer  l'emploi  de  cette  substance 
plus  de  trois  jours  ^ 

D'autres  dérivés  de  Thydrazine  ont  aussi  été  essayés  récemment  par 
M.  Heintz  ^  et  par  le  professeur  Robert*  ;  mais  ils  ne  paraissent  pas 
avoir  triomphé  de  l'épreuve  clinique. 

1.  LÉPINB,  Lyon  médical,  9  déc.  1888. 

2.  Voir  toutefois  J^rmoinb  {Société  de  biologiCy  1889,  p.  322)  qui  recommande 
chez  les  tuberculeux  la  pyrodiae  à  la  dose  de  0,05  (ce  qui  ferait  0,012  d'acétyl- 
phcnylhydrazinc),  c'est-à-dire  une  dose  excessivement  faible. 

3.  Berlhiet'  kl.  Woch.  1889,  n»  20. 

4.  Voir  encore  sur  la  pyrodine  :  ZEKV^vtjCenli'alàlatt  f.  die  gesammte  The- 
t'ûpic,  1889,  n»  3.  —  Renvkrs,  Ve7*ein  fur  innere  Med,,  28  oci.  1889.  —  Hbinz,. 
Berl,  kl.  Woch.,  1890,  p.  47.  —  Schmitt,  Hevue  méd,  de  l'Est,  1889,  n"  20.  — 
Martini  et  BAoïNr,  Riforma  medica,  sept,  1889. 

5.  Loc.  cit. 

6.  Deutsche  med.  Woch.,  1890,  n©  2. 
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Atlas  anlcylose  mid  Spilepsie  {Ankylose  de  Varias  H  épilepsie)^  par  le 
docteur  "W.  Sommer  {Virchow's  Archiv,  GXIX,  p.  Z^%). 

L'auteur  qui,  antérieurement  {Virchoiv*s  Archiv,  XCIV),  avait  publié 
un  cas  d'ankylose  de  l'atlas,  rapporte  un  nouveau  fait  de  cette  lésion 
chez  un  homme  de  72  ans.  L'atlas  était  de  volume  normal.  Les  carac- 
tères de  la  lésion  perm.ettaient  d'affirmer,  que  la  soudure  était  faite  à 
Vkge  adulte  et  par  un  processus  chronique.  Dans  son  premier  cas  le 
malade  était  épileptique.  —  Se  fondant  sur  l'absence  d'épilepsie  dans 
ce  cas,  et  dans  un  certain  nombre  d'autres  cas  de  rétrécissement  de  la- 
partie  supérieure  du  canal  cervical  rapportés  par  des  médecins  ita- 
liens, l'auteur  ne  parait  pas  actuellement  porté  à  considérer  les  lé- 
sions de  ce  genre  comme  prédisposant  à  l'épilepsie.  On  pourrait  peut- 
être  lui  faire  remarquer  que  les  faits  négatifs  n'infirment  jamais  les' 
faits  positifs.  —  L'auteur  n'a  pas  connaissance  des  faits  de  rétrécis- 
sement avec  épilepsie,  récemment  rapportés  dans  ce  journal  (année 
iB90,  p.  170).  R.  L. 

Ueber  Osteitis  deformans  (Sur  V ostéite  déformante  de  Paget),  par  le 
docteur  Stilling  (de  Lausanne)  (FircAoto's  ArcAtv,GXlX,  p.  542). 

L'auteur  publie  trois  autopsies  de  cette  affection  et  en  donne  une . 
bonne  anatomie  pathologique.  Dans  le  premier  cas  il  s'agit  d'un  crâne, 
Ce  qu'il  y  a  de  frappant  au  premier  abord,  c'est  la  perte  delà  table  ex- 
terne et  de  la  table  interne.  Le  processus,  d'après  M.  Stilling,  commence 
dans  les  couches  avoisinant  le  périoste  d'une  part  et  la  dure-mère, 
d'autre  part,  et  progresse  dans  la  direction  du  centre;  la  résorption  est 
très  active  comme  dans  l'ostéite  raréfiante  ;  et  en  môme  temps  il  se 
fait  une  formation  nouvelle  de  tissu  osseux,  qui  peut  elle-môme  en 
partie  être  résorbée;  puis  le  processus  de  résorption,  à  une  période 
plus  avancée  perdant  son  acuité,  les  jeunes  couches,  formées,  soit 
aux  dépens  du  périoste,  soit  aux  dépens  de  la  moelle,  subsistent,  et 
c'est  ainsi  que  l'os  devient  épais  et  informe.  Les  couches  de  nouvelle 
formation  restent  longtemps  sans  sels  calcaires  (contrairement  à  l'opi- 
nion des  auteurs,  notamment  de  Richard)  ;  aussi  l'os  est-il  relativement 
mou;  s'il  s'agit  d*un  os  du  membre  inférieur,  il  se  courbe  sous  le  poids 
du  corps.  De  môme  pour  la  colonne;  la  base  du  crâne  rentre  en. 
dedans  sous  l'influence  de  la  contre-pression  des  vertèbres  cervicalea. 

La  maladie  diffère  de  l'ostéomalacie  parce  que  le  processus  de  ré- 
sorption dans  cette  dernière  est  beaucoup  moins  accentué;  d'autre  part,, 
dans  Fostéomalacie,  la  plus  grande  partie  du  tissu  privé  de  sels  calcaire»; 
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a  subi  le  processus  de  la  décalcification  ;  or,  dans  la  maladie  de  Paget 
les  portions  sans  sels  calcaires  ne  les  ont  pas  perdus;  elles ^e  les  ont 
point  reçus  encore.  C'est  donc  un  processus  diiTérent. 

Il  est  encore  plus  facile  de  distinguer  Fostéite  déformante  du  rachi- 
tisme, de  Taffection  de  la  leontiasis  ossea  et  de  Tacromégalie.  Nous  ren- 
voyons, pour  le  diagnostic  des  deux  premiers,  à  Toriginal,  et  pour 
Tacromégalie  au  hiémoire  de  M.  Marie.  R.  L. 


Beitraage  sur  KenntiiiBS  des  Bisenanssoheidung  durch  den  Ham 

(Contribution  à  V étude  de  V excrétion  du  fer  par  l'urine),  par  le  docteur 
Gottlieb  {Arehiv  fur  exper,  PathoL,  XXYI,  p.  140). 

L'auteur,  sous  la  direction  du  professeur  L.  Ludwig  (de  Vienne),  a 
dosé  pondéralementdans  T urine  le  fer  précipité  à  l'état  de  bleu  de  Prusse. 
Pour  les  détails  de  la  méthode,  nous  renvoyons  à  Toriginal.  Sur  5  sujets 
normaux  dont  le  fer  a  ainsi  été  dosé  pendant  trois  jours  il  a  trouvé 
comme  moyenne  de  ces  trois  jours  de  1»^",59  ,à  3°^*'^69  c'est-à-dire 
des  chiffres  plus  faibles  que  ceux  qui  sont  actuellement  admis. 

Celui  de  ces  sujets  dont  la  moyenne  des  trois  jours  était  la  plus 
élevée  (3,69),  soumis  à  un  régime  constant  renfermant  Os',0846  de  fer, 
reçut  pendant  trois  jours  Off',6  de  citrate  de  fer.  Pendant  les  deux 
premiers  jours  la  quantité  de  fer  de  l'urine  a  été  seulement  l'''*^  19 
et  0,70,  le  troisième  jour  elle  n'était  pas  dosable.  Les  deux  jours 
après  l'administration  du  fer,  elle  était  0,56  et  enfin  2,54.  Ainsi  dans 
cette  expérience,  sur  un  individu  sain,  le  fer  de  Turine  a  diminué  et 
même  disparu  pendant  l'administration  du  fer  I 

Chez  deux  autres  sujets  qui  ont  ingéré,  l'un  6  centigrammes  de  car^ 
bonate  de  fer,  l'autre  9  pilules  de  Biaud  pendant  un  mois,  l'élimination 
de  fer  par  l'urine  est  également  tombée  au  début  du  traitement;  puis 
n'a  pas  tardé  à  se  relever,  mais  sans  dépasser  jamais  le  chiffre  obtenu 
avant  l'adininistration  du  fer,  contrairement  aux  résultats  de  Ham- 
burger qui  avait  observé  à  partir  de  ce  jour  une  légère  augmentation 
de  sécrétion.  R.  L. 

Ueber  daa  Vorkommen  von  Milchsaûre  Im  menschllchen  Harn 

{Sur  la  présence  d'acide  paralactique  dans  l'urine  humaine),  par  le 
docteur  Henss  (Arehiv  fur  exp,  Fath,^  XXVI,  p.  147). 

Ce  travail  a  été  fait  à  Berne,  dans  le  laboratoire  du  professeur  Nencki. 

On  sait  que  ce  dernier  s'est  livré  à  une  critique  en  règle  des  résul- 
tats annoncés  par  différents  auteurs  relativement  à  la  présence  d'acide 
paralactique  dans  l'urine  humaine,  et  que  d'après  lui  cette  substance 
dans  ce  liquide  n'a  été  rigoureusement  démontrée  que  dans  l'atrophie 
aiguë  du  foie,  l'empoisonnement  par  le  phosphore,  et  dans  la  trichi- 
nose. Tout  récemment  MM.  Colosanti    et  Moscatelli  croient  l'avoir 
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également  démontrée  dans  13  litres  d'urine  de  soldats  soumis  à  une 
marche  de  24  kilomètres.  —  L'auteur  fait  remarquer  que  ce  résultat, 
quoique  vraisemblable,  ne  peut  être  définitiyement  admis,  vu  le  fait 
que  les  cristaux  du  prétendu  lacta te  de  zinc,  qu'ils  ont  obtenus,  ne  ren- 
fermaient pas  rigoureusement  la  quantité  de  zinc  que  comporte  la 
formule.  Quoi  qu'il  en  soit,  et  en  attendant  que  les  résultats  annoncés 
par  MM.  Golosanti  et  Moscatelli  soient  yérifiésS  l'auteur. a  cherché  la 
présence  de  l'acide  paralactique  dans  42  litres  d'urine  de  sujets  atteints 
d'affections  chirurgicales  qui  les  condamnaient  au  repos  forcé  (luxa- 
tions, fractures,  etc.)»  mais  d'ailleurs  sains.  En  opérant,  comme  les 
auteurs  italiens,  par  la  méthode  exposée  par  Salkowski/iln'apu  réus- 
sir à  trouver  trace  d'acide  paralactique  dans  cette  urine,  d'où  il  conclut 
qu'au  moins  chez  les  sujets  au  repos  et  bien  portants  Turine  n'en  ren- 
ferme point.  R.  L. 

De  la  diminution  de  Tnrée  dans  le  cancer.  Thèse  de  Montpellier, 
'   1889.  Nouveaux  éléments  de  diagnostic  différentiel  entre  le 
cancet*  et  l'ulcère  de  Pestomac  {hypoazoivrie  cancéreuse),  par 
M.  Rauzier,  1889.  (Extrait  delà  Gazette  hebdomadaire,) 

M.  Rauzier  croit  que  l'hypoazoturie  cancéreuse  évolue  parallèlement 
à  raltération  secondaire  et  progressive  de  l'état  général  et  traduit  la 
marche  de  la  cachexie  spéciale.  L'absence  ou  le  faible  degré  d'hypo- 
azoturie  aux  périodes  initiales  des  néoplasmes  enlève  toute  valeur 
séméiologiqae  à  ce  symptôme,  sauf  cependant  dans  certains  cas  où 
l'hypoazoturie  permet  de  poser  le  diagnostic  de  carcinome  plutôt  que 
celui  d'ulcère.  Inversement,  dans  un  cas  rapporté  par  l'auteur  où  l'on 
pouvait  penser  à  une  tumeur  maligne  à  cause  de  la  cachexie  rapide  et 
de  la  coexistence  d'une  tumeur  hépatique,  le  diagnostic  d'ulcère,  fait  à 
cause  du  chiffre  normal  de  l'urée,  a  été  vérifié  par  l'autopsie. 

R.  L. 

StoflWechseluntersuchungen  bel  Garcinomkranken,  par  le  pro- 
fesseur F.  Maeller  (de  Bonn),  tirage  à  part  des  Verhandlungen  des 
Congresses  fur  inneren  Medicin.  Wiesbaden,  1889. 

L'auteur  a  voulu  vérifier  l'assertion  du  professeur  Rommelaere  (l'hy- 
po€izoturie  chez  les  cancéreux),  contestée,  comme  on  sait,  par  beaucoup 
d'auteurs  et  adipise  cependant'par  la  plupart  (voir  le  travail  précédent). 
11  faut  remarquer  que  les  observations  faites  jusqu'ici  manquent  de 
base  scientifique,  attendu  qu'on  n'a  pas  suffisamment  tenu  compte  des 
ingesta.  L'auteur  a  choisi  avec  soin  ses  sujets  d'observation,  en  excluant 

1.  Tout  récemment  ces  auteurs  ont  publié  une  note  où  ils  maintiennent  que 
c*est  bien  le  sel  de  zinc  de  l'acide  paralactique  qu'ils  ont  isolé  {Archiv  exp.  filr 
Path.,  Bd.  XXVII,  p.  158). 
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naturellement  ceux  qui  présentaient  de  la  fièvre  ou  des  œdèmes,  et  a 
pris  comme  témoin  des  sujets  sains  à  l'inanition. 

Quant  à  l'excrétion  azotée  les  sujets  sains  à  l'inanition  se  divisent 
en  deux  catégories  :  les  sujets  jeunes  excrètent  environ  10  grammes 
d'azote,  tandis  qu'une  catégorie  de  vieilles  femmes  n'excrétait  que  6 
ou  5,5. 

Chez  les  cancéreux  l'auteur  a  aussi  trouvé  deux  types  :  dans  deux 
cas  de  carcinome  du  foie  et  de  l'estomac,  il  a  trouvé  pendant  une 
période  de  15  jours  une  excrétion  de  5,6  à  3,2,  ainsi  des  chifires  iden- 
tiques avec  ceux  des  sujets  à  l'état  d'inanition  simple.  Au  contraire, 
dans  deux  autres  cas  de  cancer  de  l'estomac  et  du  foie,  Fexcrétîon 
azotée  était  augmentée  :  elle  s'élevait  à  11-13  grammes  d'azote  par  jour. 

Dans  d'autres  cas  de  cancer,  les  malades  continuant  à  manger, 
l'excrétion  azotée  fut  également  trouvée  forte  et,  ce  qui  est  capital,  plus 
forte  que  la  quantité  d'azote  ingérée.  Aussi  l'auteur  pose-t-il  comme 
caractéristique  de  la  nutrition  chez  le  cancéreux  une  excrétion  azotée 
supérieure  à  la  recette.  La  cachexie  cancéreuse  est  pour  lui  le  résultat 
d'une  auto-intoxication.  R.  L. 


Action  des  germes  contenus  dans  les  eaux  de  Lyon  et  retenus 
par  la  bongie  du  filtre  Ghamberland,  par  le  professeur  Lortet 
(Lyon  médical,  26  janvier  1890,  pp.  117  et  238). 

Le  dépôt  revêtant  la  surface  de  la  bougie,  délayé  dans  de  Teau  sté-' 
ri  Usée,  a  été  injecté  à  des  cobayes,  lesquels  ont  péri  pour  la  plupart 
avec  des  lésions  variées. 

Chez  un  d'eux  on  a  trouvé  un  épanchement  dans  le  péritoine  et 
dans  la  plèvre  et  des  infarctus  du  foie  et  des  poumons,  infarctus 
trouvés  chez  le  plus  grand  nombre  des  autres. 

Chez  un  des  cobayes  il  s'est  développé,  non  loin  du  lieu  d'inocula- 
tion, une  masse  du  volume  d'une  petite  noix  adhérente  à  la  paroi  muscu- 
laire de  l'abdomen  et  des  nodyles  dans  le  foie.  Ce  fait  est  intéressant  en 
ce  qu'il  montre  la  production  artificielle  d'une  tumeur  sous  l'influence 
de  microbes  ou  de  produits  de  microbes. 

Un  autre  cobaye,  quatre  jours  après  l'inoculation,  a  présenté  deux 
sortes  de  lésions  :  non  loin  du  lieu  inoculé,  un  abcès  sous-cutané  et, 
en  outre,  des  ulcérations  intestinales  siégeant  exclusivement  dans  le 
cœcum  qui,  comme  on  le  sait,  est  très  développé  chez  les  rongeurs  en 
général  et  chez  le  cobaye  en  particulier.  L'une  et  l'autre  de  ces  lésions 
ont  été  inoculées  et  se  sont  comportées  différemment. 

Tandis  que  les  ulcérations  intestinales  déposées  sous  la  peau  d'un 
cobaye  ne  réussissaient  à  développer  chez  celui-ci  que  des  ulcérations 
peu  étendues,  qui  elles-mêmes  inoculées  ne  reproduisirent  pas  ces 
lésions,  l'inoculation  de  l'abcès  détermina  une  première  fois  des  plaques, 
ulcérées  qui  purent  se   reproduire  avec  les  mêmes  caractères  sur  un 
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autre  animal,  et  ces  dernières  provoquèrent  une  notable  tuméfaction 
des  plaques  de  Peyer.qui,  normalement,  ne  se  voient  que  difficilement 
chez  le  cobaye. 

De  la  discussion  qui  a  suivi  la  communication  de  M.  Lortet  à  la 
Société  de  médecine  de  Lyon,  il  résulte  que  le  sol  des  galeries  de  filtra- 
tion  est  recouvert  d'un  épais  dépôt  de  vase.  Ces  galeries  étant  ainsi 
infectées  en  aval  du  point  où  se  fait  la  filtration,  il  en  résulte  que  Teau 
du  Rhône  consommée  par  les  Lyonnais,  bien  que  filtrée»  renferme  beau- 
coup de  microbes  pathogènes.  Mais  il  faut  tenir  compte  aussi  de  la  cul- 
ture qui  s^est  faite  sur  la  bougie  elle-même. 

R.  L. 


Snlle  febbri  malariche  predominanti  neir  estate  e  nell*  aninimo 
in  Roma.  {Sur  les  fièvres  palustres  qui  prédominent  à  Borne  pendant 
Vêlé  et  l'automne),  pav  A.  Gelli  et  E.  Marchiafava.  —  A.  Accademia 
medica  di  Roma,  i889. 

Gelli  et  Marchiafava  ont  constaté  à  Rome  que,  chez  les  malades 
atteints  de  fièvres  estivales  ou  automnales,  les  formes  prédominantes 
dans  le  sang  étaient  les  corps  sphériques  de  petit  volume,  fait  bien 
connu  et  sur  lequel  j'ai  insisté  dès  1884.  A  la  page  i95  de  mon  Traité 
des  fièvres  palustres  je  note  que,  dans  les  fièvres  de  première  invasion 
(qui  prédominent  en  été  et  en  automne),  on  ne  rencontre  souvent  à 
l'examen  du  sang  que  de  très  petits  éléments  libres  ou  adhérents  h  des 
hématies,  éléments  auxquels  je  donnais  alors  le  nom  de  corps  n**  2  de 
petit  volume  et  que  Celli  et  Marchiafava  ont  désignés  depuis  sous  le 
nom  impropre  de  plasmodes.  Le  même  fait  a  été  constaté  après  moi 
parW.  Osier. 

Marchiafava  et  Gelli,  qui  dans  leurs  précédentes  publications  avaient 
cherché  à  diminuer  l'importance  des  éléments  décrits  par  moi  sous  le 
nom  de  corps  en  croissant  et  affirmé  que  ces  éléments  ne  se  rencon- 
traient que  très  rarement  dans  le  sang  des  paludiques  (10  fois  sur 
"2000  cas  d'après  une  note  d'un  de  leurs  précédents  mémoires],  recon- 
naissent aujourd'hui  que  les  corps  en  croissant  s'observent  fréquem- 
ment dans  le  sang  des  malades  atteints  de  fièvres  automnales.  Ge  fait 
avait  été  signalé  déjà  par  M.  le  docteur  Pietro  Ganalîs,  qui  dans  ses  re- 
oherches  faites  à  Rome  avec  le  docteur  Terni  a  constaté  l'existence  des 
corps  en  croissant  8i  fois  sur  99  cas  de  fièvres  d'été  ou  d'automne. 

En  somme,  ce  mémoire  ne  contient  rien  de  nouveau.  MM.  Gelli  et 
Marchiafava  continuent  à  vérifier  peu  à  peu,  et  à  leur  corps  défendant, 
les  faits  que  j'ai  annoncés  il  y  a  une  dizaine  d'années. 

A.  Laveran. 
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Le  paludisme  sur  le  chemin  de  fer  de  l'ranscaucasie, 
par  Sacharoff.  Observations  microscopiques.  TiÛis,  1880. 

Le  principal  intérêt  de  cet  opuscule  publié  en  langue  russe  est  dans 
les  photographies  microscopiques  qui  l'accompagnent.  Plusieurs  de  ces 
photographies  représentent  exactement  les  corps  en  croissant  et  môme 
les  corps  sphériqoes  adhérents  aux  hématies.  Les  corps  en  croissant 
sont  les  plus  faciles  k  conserver  et  à  photographier;  la  photographie 
de  ces  éléments  a  été  faite  il  y  a  plusieurs  années 'déjà  par  M.  Roux  au 
laboratoire  de  M.  Pasteur,  à  l'aide  d'une  de  mes  préparations  de  sang 
dessécM.  A.  L.    . 


Beitrag  sur  Lebre  Ten  der  Malariainfection  (Contribution  à  Vélude 
du  paludUme),  par  F.Plehn.  —  ZeUschrift  fur  Hygiène ^  1890,  p.  78 
et  Communication  à  la  Société  de  médecine  de  Berlin,  5  mars,  1890. 

Plehn  a  réussi  à  retrouver  les  hématozoaires  du  paludisme  dans  le 
sang  de  plusieurs  malades  qui  avaient  contracté  la  fièvre  intermittente 
en  Allemagne,  et  notamment  dans  le  sang  d'un  ouvrier  qui  avait  pris 
la  fièvre  aux  environs  de  Potsdam.  Le  travail  de  Plebn  est  intéressant, 
bien  qu'il  ne  renferme  qu'un  petit  nombre  d'observations;  il  était  utile 
de  constater  que  la  fièvre  intermittente  contractée  aux  environs  de  Pots- 
dam se  développait  sous  l'influence  des  mêmes  parasites  que  les  fièvres 
d'Algérie  et  des  pays  chauds.  Plehn,  qui  a  constaté  que  mes  hémsto* 
zoaires  ne  se  rencontraient  jamais  en  dehors  du  paludisme  et  qu'ils 
disparaissaient  sous  l'influence  de  la  médication  quinique,  ne  met  pas 
en  doute  que  ces  parasites  soient  les  agents  pathogènes  du  paludisme. 

A.  L. 

Sui  parassiti  délia  malaria.  (Au  sujet  des  parasites  du  paludisme), 
par  R.  Feletti  et  B.  Grassi.  —  Ri  forma  medica,  mars  1890. 

Dans  cette  note  Feletti  et  Grassi  insistent  de  nouveau  sur  les  diffé- 
rences qui  leur  paraissent  exister  entre  les  parasites  qui  produisent 
les  fièvres  palustres  régulières  (tierce,  quarte)  et  ceux  qui  produisent 
les  fièvres  palustres  irrégulières  ;  ces  derniers  parasites  seraient  carac- 
térisés surtout  par,  la  forme  en  croissant  comme  l'avaient  déjà  dit  Golgi 
et  Pietro  Ganalis.  Feletti  et  Grassi  disent  avoir  constaté,  dans  tous  les  cas 
de  fièvre  étudiés  à  Gatane  depuis  le  mois  de  septembre  1889,  une  diffé- 
rence très  nette  entre  ces  deux  espèces  de  parasites  ;  jamais  les  corps 
en  croissant  n'ont  été  rencontrés  par  eux  dans  la  tierce  ni  dans  la 
quarte.  J'ai  déjà  montré  (Arc/i.  de  méd.  expér,,  1890,  p.  337)  que  cette  di- 
vision des  hématozoaires  du  paludisme  en  plusieurs  espèces  qui  cor- 
respondraient à  telle  ou  telle  forme  clinique  était  très  contestable.  J'ai 
observé  pour  ma  part  bon  nombre  de  faits  qui  ne  se  prêtent  pas  à 
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cette  interprétation  ;  je  possède»  par  exemple,  un  certain  nombre  d'ob- 
serrationa  de  Aèvres  tierces  ou  de  fièvres  quartes  dans  lesquelles  la 
présence  des  corp»  am  croissant  a  été  notée.  Feletti  et  Grassi  ont  dt 
voir  à  Gatane,  comme  on  le  Toh  partout»  des  flèyres  qui  changent  de 
type  et  qui  après  avoir  été  continues  ou  quotidiennes  prennent  le  type 
tierce  ou  le  type  quarte  ;  il  faudrait  donc  admettre  que  dans  ces  cas» 
qui  sont  très  fréquents,  les  deux  variétés  de  parasites  coexistent  dans 
le  sang.    . 

Les  corps  semi-lunaires  contiennent,  d'après  Feletti  et  Grassi,  un 
noyau  le  plus  souvent  central  ;  la  segmentation  de  ces  éléments  est 
très  exceptionnellement  observée  dans  le  sang  recueilli  à  la  périphérie. 
Feletti  et  Grassi  émettent  l'hypothèse  qu'elle  se  produit  dans  la  moelle 
des  os  comme  celle  des  hématozoaires  des  tortues  (Danilewsky). 

A.  L. 

Studio  sui  corpnscoli  blanchi  di  un  leucemicô  (Étude  des  corpuscules 
blancs  chez  un  leucémique) ,  par  Blondi  {Archivio  per  le  Se.  med., 
vol.  XIII,  II»  3,  1889). 

Les  diverses  formes  de  globules  blancs  chez  le  leucémique  (leuco- 
cytes mono  et  polynucléaires,  avec  granulations  grosses  ou  fines,  aty- 
piques, polymorphes,  etc.)  ne  représentent  pas  des  individualités 
anatomiques  distinctes,  mais  bien  des  stades  de  passage  d'une  même 
cellule.  On  peut  distinguer  des  leucocytes  :  1®  néoformés;  2°  adultes; 
3<*  en  voie  de  division.  Gette  division  se  fait  en  plusieurs  phases,  parmi 
lesquelles  on  peut  distinguer  les  cinq  suivantes  :  i  <»  augmentation  de 
la  substance  colorée  du  noyau  ou  chromatine;  2^  changement  de  forme 
du  noyau  et  commencement  de  division  de  la  chromatine  qui  se  pré- 
sente dans  le  noyau  «ous  forme  de  grains  ou  de  petits  filaments; 
3®  séparation  de  la  chromatine  qui  forme  dans  le  noyau  des  groupes 
isolés  séparés  par  des  ponts  de  substance  non  colorée;  en  môme  temps 
le  noyau  change  encore  de  forme  ;  de  rond  qu'il  était,  il  devient  ovale 
puis  réniforme  ;  4<>  disparition  de  la  membrane  nucléaire  qui  enveloppe 
les  groupes  de  substance  colorée;  5^  disparition  des  ponts  qui  unissent 
ces  groupes  devenus  indépendants  et  passés  à  l'état  de  noyaux  jeunes  ; 
les  leucocytes  sont  devenus  polynucléaires. 

F.  Balzer. 


Gli  albuminoidi  del  sangue  neiranemia  (Des  albuminoides  du  sang 
dans  Van^ie),  par  Favilli  (Arch.  per  le  Se.  med.,  vol.  XIIL,  fasc.  4, 
1890). 

L'auteur  s'est  proposé  de  rechercher  dans  ce  travail  ce  que  devien- 
nent les  albuminoides  du  sang  dans  l'anémie  provoquée  chez  l'animal 
par  des  saignées  répétées,  au  point  de  vue  de  leur  quantité  pour  100,  et 
aussi  dans  leurs  rapports;  en  même  temps  il  tache  d'en  déduire  des 
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données  sur  leur  importance  et  la  part  qu'ils  prennent  dans  la  recon- 
stitution du  sang,  if  donne  ainsi  plusieurs  tableaux  numériques,  d'où  il 
ressort  que  les  saignées  produisent  une  augmentation  des  albuminoîdes 
du  plasma.  L'anémie  s'accompagne  proportionnellement  à  son  degnî 
de  l'augmentation  des  globulines  du  plasma,  de  la  diminution  des 
serines,  en  somme  de  l'abaissement  du  quotient  albuminolde.  Ces 
modifications  se  maintiennent  même  avec  la  ligature  du  canal  thora- 
cique  et  l'ablation  de  la  rate.  Elles  seraient  dues,  pour  les  serines,  à 
la  dilution  brusque  du  sang  et  au  ralentissement  de  l'assimilation  ;  pour 
les  globulines,  à  la  dissolution  plus  grande  dés  matériaux  organisés,  à 
leur  directe  pénétration  dans  le  sang  en  môme  temps  que  les  liquides 
interstitiels  par  suite  de  l'activité  du  courant  endosmotique.  Cette  péné- 
tration se  fait  en  grande  partie  à  travers  les  vaisseaux  sanguins,  sans 
intervention  nécessaire  des  vaisseaux  lymphatiques. 

F.  Balzer. 

Suir  eziologia  délie  méningite  cérébro-spinale  epidemica  [Sur 
Vétiologie  de  la  méningite,  cérébro-spinale  épidémique),  par  Bonome 
(Arch.  per  le  Se,  med.,  vol.  XIII,  fasc.  IV,  1890). 

L'auteur  a  isolé  des  exsudais  de  la  méningite  cérébro-spinale  et  des 
foyers  héraorrhagiques  des  poumons,  un  streptocoque  qui  donne  lieu  à 
des  inflammations  flbrineuses  chez  les  animaux  et  agit  à  la  manière  du 
pneumocoque  et  du  méningocoque  ;  il  est  possible  cependant  d«  le  dis- 
tinguer sûrement  de  ces  deux  parasites.  Les  caractères  différehtiels  sont  la 
forme  un  peu  plus  ronde  et  la  disposition  en  chaînettes,  et  surtout  l'as- 
pect pelotonné  des  cultures  sur  agar,  la  stérilité  dans  le  sérum  sanguin,  la 
difficulté  d'être  reproduit  après  la  cinquième  ou  sixième  génération,  l'ab- 
sence de  la  septicémie  classique  que  produit  le  diplocoque  chez  le  rat 
blanc, la  septicémie  constante  avec  chaînettes  encapsulées  chez  le  lapin 
et  enfin  la  production  d'exsudats  gélatineux,  riches  en  longues  chaînettes 
contournées  chez  le  lapin,  le  rat,  le  cochon  d'Inde  ou  le  chien. 

Ce  parasite  se  distingue  aussi  facilement  du  streptocoque  de  l'éry- 
sipèle,  des  streptocoques  pyogènes  et  du  streptocoque  septique  de 
Nicolaier  et  Guarnieri,  etc.  L'auteur  croit  que  c'est  à  cet  agent  patho- 
gène nouveau  qu'il  faut  rapporter  le  développement  de  l'épidémie  de 
méningite  cérébro-spinale  quî  s'est  montrée  àPadoue  pendant  quelque 
temps.  Cette  nouvelle  bactérie  pathogène  se  différencie  des  autres 
micro-organismes  capables  de  déterminer  la  méningite  cérébro-spinule 
chez  l'homme  et  on  peut  la  désigner  sous  le  nom  de  streptocoque  de  la 
méningite  cérébro-spinale  épidémique.  F.  Balzer. 

Le  Gérant  :  G.  Masson. 


Paris.  —  Typ.  Georges  Chaïuprot,  19,  rue  des  Saints-Pères.  —  S6733 
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HECHERCHES    EXPÉRIMENTALES 
BBLATIVES    A    l'aGTION    DE    QUELQUES    ANTISEPTIQUES 

SUR    LE 

STREPTOCOQUE  ET  LE  STAPHYLOCOQUE  PYOGENES 

Par  M.  le  professour  TARNIBR  et  M.  "W.  VIGNAI^ 

^TRAVAIL  DU  LABORATOIRB    DE  LA  CLINIQUB  d'aCCOUCHBMBNT  DR  LA  FACULTA  DB  MBOBCINB) 


La  plupart  des  recherches  systématiques  qui  jusqu'ici  ont 
été  entreprises  sur  une  série  (inexpériences  destinées  à  cher- 
cher la  valeur  comparative  des  différents  antiseptiques,  ont 
surtout  été  faites  avec  les  spores  de  labactéridie  charbonneuse, 
car  cette  spore  présente  une  remarquable  résistance  à  tous  les 
agents,  et  on  en  concluait  que  ce  qui  était  suffisant  pour  la 
tuer  était  suffisant  pour  tuer  les  autres  spores  et  les  micro- 
organismes. En  général,  cela  est  exact,  cependant  nous  sa- 
vons qu'il  existe  des  spores  appartenant,  il  est  vrai,  à  des 
bactéries  non  pathogènes,  qui  sont  plus  résistantes  que  la 
spore  charbonneuse. 

Mais  rinconvénient  le  plus  grave  d'appliquer  aux  bactéries 
en  général  ce  qu'on  a  trouvé  avec  la  spore  du  charbon,  ne  réside 
point  dans  le  fait  que  nous  venons  de  signaler. 

En  effet  tous  les  antiseptiques  connus  jusqu'à  ce  jour  sont 
à  des  degrés  plus  ou  moins  grands  des  poisons,  et  nous  necon- 
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naissons  point  encore,  si  jamais  on  doit  le  découvrir,  l'antisep- 
tique qui  ne  serait  point  toxique  pour  la  cellule  animale  et  le 
serait  pour  la  cellule  qui  forme  les  bactéries. 

Cette  toxicité  des  antiseptiques,  ainsi  que  Tun  de  nous  l'a 
fait  ressortir  dans  les  leçons  qu'il  a  faites  dernièrement  à  la  cli- 
nique de  la  Faculté  de  médecine,  présente  dans  tçus  les  c»,  et 
en  particulier  dans  certains  cas,  de  très  sérieux  di^^rs.  Mais 
d'un  autre  côté  il  ne  faut  point  trop  abaisser,  daas  le  but  d'éviter 
un  empoisonnement,  la  dose  de  l'antiMptîque,  car  on  se  don- 
nerait l'illusion  dangereuse  de  faire  de  l'antisepsie  sans  en 
avoir  réellement  fait. 

C'est  dans  le  but  de  planter  un  jalon  spécial  pour  le  chi- 
rurgien et  l'accoucheur  que  nous  avons  fait  les  recherches  que 
nous  exposerons  ici. 

Nous  avons  eu  pour  but  de  connaître  expérimentalement 
le  temps  nécessaire  pour  tuer  à  l'aide  de  divers  antiseptiques 
les  trois  micro-organismes  qui  amènent  le  plus  souvent  l'in- 
fection chez  les  femmes  en  couches. 

Dans  les  recherches  que  nous  allons  exposer,  nous  avons 
d'abord  institué,  comme  point  do  départ,  des  expériences  aussi 
simples  que  possible,  puis  nous  avons  petit  à  petit  essayé  de 
nous  rapprocher,  autant  que  le  permettent  les  expériences  de 
laboratoire,  de  ce  qui  se  passe  chez  l'être  vivant. 

Nous  avons  expérimenté  sur  le  streptocoque  pyogenes^  sur 
le  staphylocoque  pyogenes  aureus,  et  sur  le  vibrion  septique; 
mais  dans  ce  mémoire  nous  n'exposerons  que  le  résultat  de 
nos  expériences  sur  les  deux  premiers  micro-organismes; 
celles  que  nous  avons  faites  sur  le  dernier  seront  publiées 
prochainement. 

Pour  ne  point  compliquer  l'exposé  de  nos  recherches,  nous 
dirons  de  suite  que  les  résultats  que  nous  avons  obtenus  avec 
le  streptocoque  et  le  staphylocoque  aureus  ont  été  si  sensible- 
ment les  mêmes,  que  nous  ne  les  donnerons  point  séparé- 
ment ;  nous  supposerons  que  nous  avons  toujours  agi  sur  le 
streptocoque  et  nous  nous  contenterons  [de  les  indiquer  dans 
deux  colonnes  lorsqu'ils  différeront. 

Dans  le  même  but  nous  ne  parlerons  dans  ce  mémoire 
que  des  expériences  faites  avec  le  streptocoque,  car  nous  avons 
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expérimenté  exactement  dans  les  mêmes  conditions  pour  le 
staphylocoque^sauf  en  ee  que  toutes  nos  cultures  pour  le  pre- 
mier micro-organisme  ont  été  faites  dans  du  bouillon  de  tou- 
raillon  peptonisé  et  filtré  à  la  bougie  Chamberland  d'après  le 
procédé  de  M.  G.  Roux  (de  Lyon),  tandis  que  celles  faites  avec 
le  staphylocoque  aureus  ont  été  faites  avec  du  bouillon  de 
veau  nutritif  préparé  comme  on  le  fait  en  général  pour  les 
études  bactériologiques. 

Outre  les  substances  généralement  employées  comme  anti- 
septiques en  obstétrique,  telles  que  le  bichlorure  de  merciire, 
l'acide  phénique,  etc.,  nous  avons  expérimenté  sur  quelques 
autres  qui  nous  ont  paru  devoir  être  étudiées.  Parmi  ces 
substances  nous  signalerons  la  créoline,  autour  de  laquelle  on 
a  mené  grand  bruit  et  qui  jouit  d  une  certaine  vogue  en 
Allemagne;  Toxycyanure  de  mercure  dont  M.  P.  Ghibert'  a 
obtenu  d'excellents  résultats  en  ophtalmologie,  surtout  pour 
désinfecter  les  instruments,  car  il  a  l'immense  avantage  de 
ne  pas  attaquer  les  tranchants  des  couteaux  ;  les  couleurs  dé- 
rivées de  Taniline  et  de  la  quinoléine  prônées  sous  le  nom  de 
pyociamne  par  Stilling'  et  MM.  G.  Sée  et  Moras^  divers  sels 
de  cuivre  étudiés  par  M.  Galippe. 

l"'   SÉRIE  d'expériences 

Dans  cette  série  d'expériences  nous  avons  imité  ce  qu'ont 
tait  O'Nial,  Jalan  de  la  Croix  ^  et  presque  tous  ceux  qui  ont, 
après  eux,  étudié^  l'action  des  antiseptiques.  Les  expériences 
faites  ainsi  ne  donnent  qu'une  indication  valable,  celle  du 
degré  de  puissance  des  divers  antiseptiques  comparés  les  uns 
aux  autres. 

Dans  50  grammes  de  bouillon  de  touraillon  peptonisé  nous 

1.  Ghibbrt,  Études  de  bactériologie  pour  la  déterminaUon  d'une  antisepsie 
exacte  en  ophtalmologie^  avantages  de  Voxycyanure  de  mercure  comme  anti- 
septique. (7«  congrès  ophthalmologique,  Heidolberg,  1888,  p.  385.  Comptes  ren- 
dus  Acad.  des  sciences,  19  juillet  1888.) 

2.  J.  Stillino,  les  Couleurs  d'aniline  comme  antiseptiques  et  leur  emploi  en 
thérapeutique.  (Revtêe  générale  d'ophtalmologie,  avril  1890,  p.  145.) 

3.  O.  SÉB  et  MoRAS,  Note  sur  le  pouvoir  antiseptique  de  quelques  dérivés  de 
la  série  aromatique  de  l'aniline.  {La  Médecine  moderne,  8  mai  1890.) 

4.  Jalan  de  la  Croix,  Dos  Verhalten  der  Bactérien  des  Pleischwassers  gegen 
enige  Antiseptica.  (Archiv  fur  experiment.  Path.,  1881,  t.  XIII,  p.  175.) 
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avons  introduit  successivement  2  gouttes  d'une  culture  du 
streptocoque  pyogenes  et  une  dose  variable  d'antiseptique; 
puis  les  ballons  étaient  placés  à  Tétuve  à  36''  ou  à  SS"". 

Si  dans  le  bouillon  on  ne  voyait  pas  apparaître  au  bout  de 
quab*e  jours  des  flocons,  on  ensemençait  de  nouveau  les  bal- 
lons avec  deux  autres  gouttes  de  culture  et  on  remettait  les 
bailoBs  à  Tétuve  pour  six  autres  jours. 

On  a  constaté  ainsi  qu'il  fallait,  pour  arrêter  tout  dévelop* 
pement  des  deux  micro-oi^nismes  étudiés,  introduire  dans 
un  litre  de  bouillon  : 


Strepto-    SUphylo- 
coque.         coque. 

grammaf. 

0,01  o  de  bichlorure  de  mercure  seul  ou  additionné  da 
double  de  son  poids  d'acide  tartrique  ou  de 
chlorhydrate  d'ammoniaque  ou  de  100  fois  son 
poids  d*alcool. 
0,04-0,0io  de  bi*iodnre  de  mercure  additionné  du  double  de 
son  poids  d'iodure  de  potassium. 

0,35       de  violet  de  méthyle  (pyoctanine). 

0,35       de  jaune  (auramine)  de  méthyle  (pyoctanine). 

0,05       d'oxy cyanure  de  mercure. 

0,o7       de  cyanine  (bleu  de  quinoléine). 

0,74       de  sulfate  de  cuivre  ammoniacal. 

0,75       de  safranine. 

0,165      de  sulfate  de  cuivre. 

0,165     de  thymol  dissous  dans  l'eau  avec  le  quart  de  [son 
poids  de  soude  caustique. 

0,675     de  chlorure  de  cuivre. 

0,700     de  naphtol  p. 

0,700     d'acide  salicylique. 

0,080     d'azotate  de  cuivre  ammoniacal. 

2  d'acide  phénique. 

3  de  créoline. 

3         d'acide  phénisulfurique. 
3,335     d'acide  borique. 

0,90       d'iode  dissous  dans  l'eau  avec  le  double  de  son 
poids  d'iodure  de  potassium.  , 

4        d'hydrate  de  chloral. 

1.  La  créoline  de  Pearson  rendant  trouble  le  bouillon  de  culture  et  le  violet 
de  méthyle  le  rendant  peu  transparent,  nous  avons  constaté  la  dose  qu'il 
était  nécessaire  d'ajouter  aux  boniUons  pour  les  rendre  stériles  en  ensemen- 
çant quelques  gouttes  de  ces  bouillons  dans  des  tubes  de  gélose  nutritive, 
toutes  les  fois  que  l'examen  microscopique  nous  paraissait  douteux. 
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Les  premières  expériences  que  nous  venons  de  relater 
n'indiquent  qu'une  seule  chose  :  la  dose  d'antiseptique  néces* 
saire  pour  empêcher  le  développement  d'un  micro-organismc 
dans  un  milieu  donné  et  préalablement  stérilisé;  mais  ces 
conditions  sont  si  rares  qu'on  peut  les  considérer  comme 
n'existant  réellement  point  dans  la  pratique,  où  on  a  générale- 
ment affaire  à  un  milieu  déjà  peuplé. 

Pour  arriver  à  connaître  quelle  est  la  dose  qui  tuera  les 
bactéries  dans  le  bouillon  de  touraillon,  lorsqu'elles  y  existent 
déjà,  il  faut  modifier  lexpérience. 

Pour  le  faire  nous  avons  ensemencé  des  ballons  de  bouil- 
lon avec  une  goutte  d'une  culture  du  streptocoque  pyogenes 
Agé  de  quarante-huit  heures,  puis  les  ballons  furent  placés 
pendant  24  heures  à  l'étuve  à  30""  ;  le  streptocoque  s'était  alors 
un  peu  développé,  et  l'on  voyait  dans  le  bouillon  quelques  tout 
petits  flocons,  qui  étaient  suffisants  pour  indiquer  que  le  mi- 
cro-organisme était  en  plein  développement,  mais  ils  n'étaient 
point  assez  nombreux  pour  gêner  les  observations  ultérieures. 

On  introduisait  alors  dans  les  ballons  des  doses  croissantes 
d'antiseptiques  et  les  ballons  étaient  ensuite  portés  à  Tétuve  à 
36"  et  38\ 

Si  la  dose  de  l'antiseptique  est  suffisante  pour  arrêter  le 
développement  du  streptocoque,  on  ne  voit  pas  au  bout  de 
quelques  jours  apparaître  de  nouveaux  flocons  ou  grossir 
ceux  qui  existaient  déjà;  au  contraire,  ceux-ci  étaient  désa- 
grégés et  étaient  précipités  au  fond. 

Il  peut  se  faire  que  la  dose  d*antiseptique  introduite  soit 
suffisante  pour  empêcher  le  développement  des  microbes, 
mais  non  assez  forte  pour  les  tuer,  car  une  goutte  du  liquide 
du  ballon  ensemencée  sur  la  gélose  donne  en  48  heures  les 
colonies  caractéristiques  du  streptocoque;  aussi  est-il  néces- 
saire de  s'assurer  par  ce  moyen  si  la  dose  employée  a  été  assez 
forte  pour  tuer  le  micro-organisme  ou  si  elle  a  simplement 
ralenti  ou  empêché  son  développement  dans  le  milieu  où  elle 
avait  été  introduite. 

Les  expériences  faites  de  cette  façon  nous  montrèrent  que 


*"74  TABNIER  ET  W.   VI6NAL. 

pour  tuer  le  staphylocoque  et  le  streptocoque  dans  un  litre  de 
bouillon  nutritif  il  était  nécessaire  de  lui  ajouter  : 


Str«pto-   SUphylo- 
coqoe.       coqoe. 


0«05       de  bichlonire  de  mercure  seul  ou  additionné  du 
double  de  son  poids  d'acide  tartrique  ou  de  chlo- 
rhydrate d'ammoniaque,  ou  de  100  fois  son  poids 
d*alcool. 
0,io       de  bi-iodure  de  mercure  additionné  du  double  de 

son  poids  d'iodure  de  potassium. 
0,25       de  sulfate  de  cuivre. 
0,47       de  violet  de  méthyle  (pyoctanine). 
0,50       de  thymol  dissous  dans  de  Teau  avec  le  quart  de 

son  poids  de  soude  caustique. 
0,65       decyanine  (bleu  de  quinoléine]. 
0,75       d'oxy cyanure  de  mercure. 
0,830     de  chlorure  de  cuivre. 
0,730-0,835  d'acide  salicylique. 
0,90       de  safranine. 
0,95       de  sulfate  de  cuivre  ammoniacal. 
i  gr.       de  naphtol  p. 
1,10       d'azotate  de  cuivre  ammoniacal. 
lgr.-l,20  d'iode  dissous  dans  l'eau  avec  le  double  de  son 
poids  d'iodure  de  potassium. 
1,25       de  jaune  (auramine)  de  méthyle  (pyoctanine). 
3  gr.T3,25   d'acide  phénique. 

4         d'acide  phénisulfurique. 
4         de  créoline. 
T  gr.-60      d'acide  borique. 
lOgr.     d'hydrate  de  chloral. 

3*     SÉRIE     d'eXPÂRIENCES 

Afin  de  savoir  quel  était  le  temps  nécessaire  à  une  solution 
donnée  d'un  antiseptique  mis  en  contact  avec  le  streptocoque 
et  le  staphylocoque  pour  les  tuer,  nous  avons  fait  les  expé- 
riences suivantes,  qui  sont  jusqu'à  un  certain  point  imitées 
de  celles  que  R.  Koch  a  faites  avec  la  bactéridie  charbonneuse. 

Nous  avons  imbibé  d'une  culture  dans  le  bouillon  des  fils 
de  soie  non  tordus  et,  après  les  avoir  laissés  sécher  sus- 
pendus dans  un  long  .et  large  tube  stérilisé,  nous  les  avons 
divisés  en  petits  paquets  ayant  environ  un  centimètre  de  long. 
Ces  petits  paquets  furent  alors  suspendus  dans  des  solutions 
antiseptiques,  maintenues  aune  température  voisine  de  SG^'-SS*. 
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Toutes  les  minutes,  toutes  les  deux  minutes,  ou  toutes  les 
cinq  minutes,  suivant  des  indications  que  nous  avaient  fournies 
des  expériences  préliminaires,  nous  retirions  de  la  solution 
antiseptique  un  de  ces  paquets,  nous  le  plongions  rapidement 
dans  un  peu  d'eau  stérilisée,  puis  nous  le  suspendions  avec 
un  crochet  de  verre  ou  de  platine  dans  la  partie  supérieure 
d'un  flacon  contenant  un  litre  d'eau  stérilisée  ;  après  un  séjour 
d'au  moins  30  minutes  dans  cette  première  eau  de  lavage,  nous 
le  portions  pendant  au  moins  une  heure,  souvent  deux,  dans 
un  autre  litre  d'eau  stérilisée,  puis  le  paquet  de  fils  de  soie 
était  introduit  dans  du  bouillon  nutritif,  qu'on  plaçait  en- 
suite à  l'étuve  à  SG'^-aS». 

Ces  lavages  prolongés,  dans  une  quantité  d'eau  considé^ 
rable  par  rapport  au  volume  des  fils  de  soie,  sont  nécessaires 
pour  bien  enlever  toute  la  matière  antiseptique  de  la  sur- 
face des  fils  de  soie,  et  ne  pas  l'introduire  avec  eux  dans  le 
milieu  de  la  culture. 

Il  suffit  en  effet  d'une  quantité  très  petite  de  liquide  anti- 
septique pour  arrêter  le  développement  des  micro-organismes 
dans  un  milieu  stérile  mais  propre  à  leur  culture  ;  pour  s'en 
convaincre  il  suffit  de  jeter  un  coup  d'œil  sur  le  tableau  ré- 
sumant notre  première  série  d'expériences.  Nous  y  verrons 
par  exemple  que  0'',018  de  bichlorure  de  i^ercure  arrête  tout 
développement  dans  un  litre  de  bouillon;  mais  déjà  la  moitié 
de  cette  dose,  soit  environ  7  milligrammes,  retarde  beaucoup 
ce  développement  et  pourra,  peut-être,  si  l'organisme  sur 
lequel  on  étudie  laction  des  antiseptiques  est  affaibli,  Tempé- 
cher  de  se  développer. 

Déjà  avant  nous  R.  Koch  '  avait  senti  la  nécessité,  dans  ces 
sortes  d'expériences,  de  se  débarrasser  de  ran1;iseptique  ;  il  ar- 
rosait, avec  un  filet  d'eau  stérilisée,  ces  fils  de  soie  chargés  de 
spores  charbonneuses ,  mais  ce  lavage  était  insufâsani. 
M.  Yersin  ',  dans  ses  expériences  sur  la  destruction  desbàcille^ 
de  la  tuberculose  par  des  antiseptiques,  est,  à  notre  connais- 
sance, le  premier  qui  se  soit  débarrassé  de  l'excès  d'ai^tisep- 

\,  R.  Kocu,  MiUheilungen  a,  d.  K,  Gesundh^  t.  I,  p.  236. 
2.  Yersin,  Action  de  la  chaleur  sur  le  baciUe  tuberculeux.  {Ann.  de  l'tnsH- 
tut  Pasteur,  t.  II,  p.  60.) 


3«   SÉRIE   D  EXPÉRIENCES 
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tique,  par  un  procédé  qu'il  nous  était  impossible  de  mettre  en 
œuvre  pour  des  expériences  aussi  nombreuses  qu'ont  été  lés 
nôtres. 

Nos  expériences  n'ont  pas  été  poussées  au  delà  de  la 
60*  minute  y  car  Faction  anti-bactérique  que  peuvent  avoir  alors 
les  substances  que  nous  avons  essayées  n'aurait  plus  d'intérêt 
pratique.  De  même  nous  n'avons  employé  que  des  solutions 
pouvant  être,  sans  danger  et  inconvénient,  employées  chez  Tètre 
humain  ;  cependant  cette  règle  n'est  pas  absolue  :  il  est  évident, 
en  effet,  que  quelques  solutions  mercurielles  que  nous  avons 
essayés  ne  rentrent  pas  complètement  dans  ce  cas. 

Nous  avons  ainsi  trouvé  que,  pour  tuer  le  streptocoque 
pyogenes  et  le  staphylocoque  aureus  d'une  fiiqon  absolue^  il 
était  nécessaire  d'un  séjour  de  : 


Strepto-     SUphylo- 
coqne. 


Dans  une  solution  formée  de  : 


e.         coque. 

Bichlorure 

Eau. 

de  morcure. 

Alcool. 

minâtes. 

2 

1000 

1 

2 

900 

1 

100 

3 

950 

0,50 

50 

4-5 

975 

0,25 

25 

5 

980 

0,20 

20 

8 

985 

0,15 

15 

14 

990 

0,10 

10 

Acido 
Urtrique. 

5 

1000 

0,25 

0^0 

6 

» 

0,20 

0,40 

10-12 

» 

0,15 

0,50 

10-14 

» 

0,10 

0,20 

Chlorhydrate 
d'ammoniaque. 

8 

>i 

0,25 

0,50 

8 

» 

0,20 

0,40 

12 

» 

0,15 

0,30 

17-18 

» 

0,10 

0,20 

Bi-iodure 

loduro 

de  morcure. 

do  potas&ium. 

9 

1000 

1*" 

2^ 

22 

» 

0,50 

1 

26 

>» 

.   0,25 

0,50 

25 

n 

0,20 

0,40 
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coque,        coque. 

minâtes. 

8 
plus  de  60 


13-17 
18 
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Dans  une  solution  formée  de  : 


30 
30 


27 
35 
40 


35 


35 


18 
34 


18 
34 


plus  de  60 


40 


Eau. 

1000 

» 


Iode. 

3 
2 
1 

Acide  phënique. 

30 
20 

Permanganate 
de  potasse. 

0»50 
0,25 

Sulfate 
de  cuivre. 

10* 
5 
2 

Acide  salicylique. 

2Ts 

Thymol. 

1 


lodure 
de  potassium. 

6 
4 
2 


Soude  caustique. 
0^5 


Acide  phénisulfùrique 
prépard  à  froid. 

20 
10 

Acide  phénisulfùrique 
préparé  à  chaud. 

20 
10 


Oxycyanure 
de  mercure. 


Bichlorure 
de  cuivre. 


1.  Le  sulfate  de  cuivre  dissous  dans  l'eau  ordinaire,  c'est-ànUre  dans  une 
eau  contenant  plus  ou  moins  de  carbonate  de  chaux,  se  décompose  en  partie  et 
il  se  forme  un  précipité  qui  ne  tarde  pas  à  gagner  le  fond  du  vase  ot  la  solu- 
tion s'éclaircit.  D'après  des  recherches  de  M.  le  docteur  Galippc  et  de  M«  Qimbert 
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StNpto-    Staphylo- 

uans un< 

)  solution  formée  de  : 

coque,        coque, 
minutas. 

plus  de  60 

Ban. 
lÔÔO 

Sulfate  de  cuivre 
5 

Azotate  de  cuivre 
ammoniacal. 

plus  de  60 

)) 

Chloral  (hydrate)*. 

plus  de  60 
plus  de  60 

» 
n 

20 
10 

Créoline  (Pearton). 

40 
plus  de  60 

» 

10 
3 

Acide  borique. 

plus  de  60 

» 

30 

Naphtol  B- 

plus  de  60 

» 

0.40 
Cyanine. 

plus  de  60 

» 

i 
Safranino. 

plus  de  60. 

)> 

1 

Violet  do  môthyle 
(pyoï-unine). 

plus  de  60 

» 

1 

Jaune  (auramine) 
(do  nufthylc  pyoctanine). 

plus  de  60 


ce  précipité  forme  avec  un  litre  d'eau  de  Paris,  c'est-à-dire  avec  une  eau  très 
calcaire,  pèse  environ  0ffr,20  quelle  que  soit  la  quantité  du  sel  do  cuivre  dis- 
sous, il  est  formé  par  du  sulfate  de  cuivre  quadribasique. 

1.  Le  sulfate  de  cuivre  ammoniacal  et  le  nitrate  de  cuivre  ammoniacal  don- 
nent toujours  un  abondant  précipité  dans  l'eau  ordinaire,  ce  précipité  parait 
être  formé  par  du  carbonate  de  cuivre  et  de  l'oxyde  de  ce  métal. 

2.  On  a  attribué  les  propriétés  antiseptiques  du  chloral  «oit  à  Tacide  cKlo- 
rhydrique  libre  qu'il  contient,  soit  au  chlore  qu*il  peut  également  renfermer 
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4'  Série:  d'expériences 


Si  les  fils  de  soie  imbibés  de  culture  et  plongés  dans  des 
substances  antiseptiques  nous  donnent  le  temps  strictement 
nécessaire  pour  tuer  le  streptocoque  et  le  staphylocoque,  nous 
ne  devons  pas  oublier  que  ce  micro-organisme  n'est  point, 
en  clinique,  placé  à  la  surface  d'un  corps  imperméable,  qu'il 
^st  au  contraire  logé  dans  des  anfractuosités. 

Aussi,  pour  nous  rapprocher  de  ce  que  Torganisme  nous 
offre,  avons-nous  logé  les  microbes  que  nous  étudions  dans  de 
la  flanelle  bien  feutrée. 

Pour  le  faire,  nous  avons  enlevé  Tapprét  d'un  fragment  de 
flanelle,  puis,  après  l'avoir  séché  et  stérilisé  &  140^  pendant 
trois  quarts  d'heure  (la  stérilisation  était  complète,  comme 
nous  nous  en  sommes  assurés  expérimentalement),  on  le 
plaça  dans  le  fond  d'un  cristallisoir  flambé  où  on  Tarrosa  avec 
une  très  riche  culture  do  streptocoque  pyogenes  ftgée  de 
trois  jours. 

Pour  amener  la  dessiccation  du  bouillon  sur  la  flanelle,  on 
mit  le  cristallisoir  sous  une  cloche  en  présence  de  l'acide  sul- 
furique.  Le  lendemain  on  arrosa  à  nouveau  la  flanelle  avec  la 
culture,  et  elle  fut  remise  en  présence  de  l'acide  sulfurique 
sous  la  cloche  à  dessiccation. 

Des  fragments  de  flanelle  mesurant  environ  un  centimètre 
carré  furent  alors  détachés  avec  des  ciseaux  flambés  et  fixés  à 
un  crochet  de  platine  ou  de  verre,  puis  plongés  dans  les  so- 
lutions antiseptiques  maintenues  à  une  température  voisine 
de  36''-38'*,  ils  y  étaient  fréquemment  agités. 

Au  sortir  de  la  solution  antiseptique,  ils  furent  lavés  comme 
les  fils  de  soie,  le  lavage  fut  généralement  un  peu  plus 
prolongé. 

Nous  avons  trouvé  que,  pour  tuer  le  streptocoque  et  le  sta- 


Dans  nos  expériences  le  chloral  employé  avait  été  purifié  par  iû  procédé  de 
J.  Personne  (digestion  ayec  de  Ja  craie  et  distillation  an  bain  d'huile  eatie 
115«etl20o.) 
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pkflocoque  dune   façon  absolue,  il  était  nécessaire  d'un 
séjomx  de  : 


Strepto-     Suphjl»- 

Dans  une  solution  fon 

née  de  : 

coquc.         coque. 

Emi. 

Bichlomre  do  mercure. 

Alcool. 

minutes. 

— 

— 

— 

2 

1000 

1 

>» 

2 

900 

1 

j) 

4 

950 

0»50 

50 

5 

975 

t^.lfô 

25 

5-6 

980 

0,20 

20 

9 

985 

0.15 

15 

i6 

990 

0,10 

10 
Acide  tartrique. 

5 

1000 

0,25 

0^ 

6-8 

» 

0,20 

0,40 

20 

» 

0,15 

0,30 

25 

» 

0,iO 

0.20 

Chlorhydrate 
d'ammoniaque. 

6 

» 

0,25 

oiio 

8 

)) 

0,20 

0,40 

20 

» 

0,15 

0,30 

23 

» 

O.iO 

0,20 

Bi-ioduro  do  mercure. 

lodure  de  potassium 

10 

1000 

C 

t" 

25 

» 

0,50 

1 

30 

)) 

0,25 

0,50 

35 

» 

0,20 

0,40 

Iode. 

lodure  do  potassium 

8 

» 

1 

I 

15 

») 

2 

4 

plus  de  60 

>» 

1 

Acide  phéoiquc. 

2 

15 

» 

3^ 

20 

» 

20 

Permanganate  de  potasge. 

30 

)> 

0,'50 

30 

» 

0,25 

Sulfate  de  oaivrc. 

28 

» 

lÔ 

35 

» 

5 

40 

» 

2 
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Dans  une  solation  formée  de  : 


St&phylo- 
eoque.         coqae. 

minuta». 

36 


36 


20 
40 


20 
40 


plus  de  60 


40 


plas  de  60 


plus  de  60 


plus  de  60 
plus  de  60 


40 

plus  de  60 


plus  de  60 
plus  de  60 


Eau.  Acide  salicylique. 

2,5 

Thymol. 

»  1 

Acide  phénisnlfuriqao 
préparé  à  froid. 

20 

»  iO 

Aoido  phénisulfuriquo 
préparé  à  chaud. 

20 
10 

Oxycyanuro  de  morcuro. 

»  1 

Bichlororo  de  cuivre. 

»  5 

Sulfate  de  cuivre 
ammoniacal. 


Azotate  de  cuivre 
ammoniacal. 


Chloral  (hydrate). 

20 
10 

Créoline  (Pearson). 

10 
5 

Acide  borique. 

30 

Naphtol  ^. 

0,40 


Soude  caustiquo. 
0,25 
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coque,       coque. 

minute!. 

plus  de  60 


plus  de  60 


plos  de  60 


plus  de  60 
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Dans  une  solutioa  formée  ae 


Eau. 


Cyanine. 
» 

Safranine. 
I» 


Violet  de  méthylo 
(pyoctanine). 


Jaune  (auramine) 
de  méthyle  (pyoctanine). 


S*    SÉRIE    d'expériences 

Dans  les  conditions  ordinaires,  chez  l'homme  et  en  parti- 
culier chez  la  femme,  les  micro-organismes  que  nous  étu- 
dions sont  contenus  dans  des  liquides  muqueux  ou  albumi- 
neux. 

Afin  de  remplacer  le  sérum  du  sang,  la  lymphe,  le  mucus, 
pour  imiter  autant  que  possible  ce  qu'on  observe  d^ns  la  pra- 
tique, nous  avons  ajouté  à  un  volume  donné  de  cultures  du 
streptocoque  pyogenes  dans  du  bouillon  de  touraillon,  et  à 
des  cultures  de  staphylocoque  aureus  dans  du  bouillon  de  veau, 
un  volume  égal  d'albumine  extraite  d'œufs  de  poule. 

Ces  bouillons  albumineux  furent  employés  à  imbiber  des 
pièces  de  flanelle  traitées,  comme  dans  l'expérience  précédente, 
qui  furent  ensuite  desséchées  à  une  basse  température  en  pré- 
sence de  l'acide  sulfurique. 

Les  fragments  de  ces  flanelles  avant  d'être  mis  en  con- 
tact avec  les  solutions  antiseptiques  furent  plongés  pen- 
dant dix  minutes  dans  de  l'eau  stérilisée  afin  d'hydrater  l'albu- 
mine. 

Le  lavage  des  fragments  de  flanelle  pour  se  débarrasser  de 
l'excès  des  substances  antiseptiques  fut  fait  comme  dans  les 
deux  séries  d'expériences  précédentes,  sauf  qu'il  fut  encore 
un  peu  plus  prolongé. 
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Strepto-    SUphylo- 

jjans  une  soiuuon  lonn 

ee  ae  : 

coque.        coque. 

Eau. 

Alcool. 

jnlBvt«t. 

— 

— 

— 

3 

1000 

1 

» 

3 

900 

1 

100 

4 

050 

0»50 

50 

8-7 

975 

0,25 

25 

8-7 

980 

0,20 

20 

55 

985 

0,15 

15 

plus  de  60 

990 

0,10 

10» 
Acide  tartrique. 

8 

1000 

0,25 

0,50 

8 

M 

0,20 

0,40 

plus  de  60 

» 

0.15 

0,30 

plus  de  60 

» 

0,10 

0,20 

Chlorhydrate 
d*ammoniaqtte. 

9-8 

» 

0,25 

0,50 

9-8 

M 

0,20 

0,40 

plus  de  60 

» 

0,15 

0.30 

plus  de  60 

» 

0,10 

0,20 

Bi-ioduro  de  mercure. 

lodure  de  potassiv 

15 

» 

1 

2 

30 

)) 

0,50 

1 

40 

■) 

0,25 

0,50 

40 

» 

0,20 

0,40 

Iode. 

lodure  de  potaasii 

il-8 

» 

3 

6 

19 

» 

2 

4 

plus  de  60 

» 

Acide  phénique. 

2 

30 

1» 

30 

35 

» 

20 

Permanganate  de  potasse. 

35 

» 

0,50 

35 

» 

0,25 

1.  Il  se  produit  toujours  avec  les  fragments  de  flanelle  introduits  dans  les 
liqueurs  de  Van  Syioten  concentrées  et  «étendues,  dans  les  Folutions  de  sul- 
fate de  cuivre  et  dans  les  solutions  d'acide  phénisulfurique,  un  rctaixi  plus  ou 
moins  considérable  dans  les  cultures.  Si  on  examine  les  fragments  de  flanelle 
au  sortir  des  solutions  antiseptiques,  on  Toit  que  l'albumine  qui  les  recouvre 
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Strepto-    Staphylo- 

D 

ans  nue  solution  formée 

de  : 

coque,         coque, 
minute!. 

35-40 

45 

plus  de  60 

Eâu. 
1000 

» 

Sulfate  de  cuivre. 

10 
5 
2 

Acide  salicjrlique. 

i 

45 

)) 

2,5 

45 

» 

Thymol. 

1 

Acide  [phéiiisulAirique 
pn*pnré  &  fVoid. 

Soude  caustique, 
0,25 

22-20 

» 

20 

45-40 

» 

10 

Acide  phénisuHurique 
pn^paré  à  chaud. 

22-20 

» 

20 

45-40 

» 

10 
Oxycyanuro   de   mercure. 

plus  de  00 

» 

1 

Bichloruro   de  cuivre. 

plus  de  60 

}> 

5 

Sulfate  do  cuivre 
ammoniacal. 

plus  do  60 

>l 

5 

Azotate  do  cuivre 
ammoniacal. 

plus  de  60 

» 

5 

Chloral   (hydrate). 

plus  de  60 
plus  de  60 

-n 

20 
10 

Créoline  (Pearson) 

54 

)> 

10 

plus  de  60 


est  coagulée.  11  est  donc  probable  que  ce  n*ost  qu'au  bout  de  quelques  jours 
que  les  bactéries  peuvent  percer  la  couche  d*albumine  coagulée  et  venir  pul- 
luler dans  le  bouillon. 


m 
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w. 

VIGNAL. 

!$tropto-    SUphylo- 
coque.        coque. 

mlnutei. 

Danî 

s  une  solution 

formée  de  : 

Ebq. 

Acide  bonqne. 

plus  de  60 

» 

30 

Naphtol  fi. 

plus  de  60 

» 

0,40 

Safranino. 

plus  de  60 

)» 

1 

C  vanille. 

plus  de  60 

» 

i 

Violet  de  nuUhyle 
(pyoctanine)' 

plus  de  60 

» 

de 

i 

Jaune  (auraminc) 
xn«^thyle  (pyoctaninc). 

plus  de  60 


6«     SÉRIE    D*£XPÉHIKNCES 

On  pourrait  supposer,  quoique  nous  ayons  pris  la  précau- 
tion de  suspendre  nos  fragments  de  flanelle  au  sein  des  liquides 
antiseptiques  et  d'agiter  de  temps  en  temps,  les  vases  qui  les 
contenaient,  que  le  liquide  en  contact  immédiat  avec  eux  ne 
présentait  pas  tout  le  temps  de  Texpérience  sa  composition 
initiale,  par  suite  des  échanges  qui  se  produisent  entre  lui  et 
les  substances  liquides  et  solides  qui  imbibent  la  flanelle. 

Cette  modification  du  liquide  en  contact  immédiat  avec  la 
flanelle  devrait  surtout  être  marquée  lorsque  le  liquide  antisep- 
tique employé  se  décompose  avec  facilité  au  contact  des  ma- 
tières organiques  comme  par  exemple  le  permanganate  de 
potasse,  dont  Toxygène  oxyde  les  matières  organiques,  tandis 
qu'il  se  forme  de  1  hydrate  de  bioxyde  de  manganèse. 

Pour  nous  assurer  si  cette  hypothèse  était  vraie  et  avait 
quelque  influence  sur  les  chiffres  que  nous  avo^s  donnés,  nous 
avons  disposé  quelques  expériences  de  façon  que  les  frag- 
ments de  flanelle  fussent  toujours  en  contact  avec  de  la  solu- 
tion fraîche,  et  comparativement  nous  avons  disposé  d'autres 
fragments  de  flanelle  suivant  notre  mode  habituel. 
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Pour  arriver  à  ce  but  nous  avons  suspendu  nos  fragments 
de  flanelle  dans  un  petit  vase  ayant  une  tubulure  inférieure 
recourbée  en  S,  un  récipient  florentin  à  large  ouverture  ;  dans 
le  vase  arrivait  (sortant  d'un  flacon  placé  au-dessus)  la  solu- 
tion antiseptique  avec  un  débit  d'un  litre  environ  pour  5  à 
6  minutes.  Les  fragments  de  flanelle  étaient  de  la  sorte  entou- 
rés de  solution  antiseptique  constamment  renouvelée. 

Nous  n'avons  fait  ainsi  que  deux  séries  d'expériences,  lune 
avec  le  permanganate  de  potasse  à  0,2S  p.  100,  Tautrc  avec  le 
bichlorure  de  mercure  à  0,20  p.  100.  Les  résultats  de  ces 
expériences  sont  que  nous  avons  obtenu  les  mêmes  chiffres, 
que  les  fragments  de  flanelle  fussent  placés  dans  un  courant 
de  solution  antiseptique  ou  simplement  suspendus  dans  cette 
solution,  et  nous  nous  étions  imposé  la  règle  de  ne  pas  remuer 
le  vase  contenant  cette  dernière. 

Expérience  I.  —  La  flanelle  qui  a  séjourné  dans  le  permanganate  de 
potasse  à  0,25  p.  1000  était  stérile  au  bout  de  34  minutes  ;  celle  qui 
était  dans  le  courant  do  ce  liquide,  au  bout  de  33  minutes. 

ExpÊRiBNCE  II.  —  La  flanelle  qui  a  séjourné  dans  le  permanganate  de 
potasse  à  0,25  était  stérile  au  bout  de  32  minutes,  celle  qui  était  dans 
le  courant  de  ce  liquide,  au  bout  de  32  minutes. 

ExPiRiENCE  III.  —  La  flanelle  qui  a  séjourné  dans  la  solution  de  bi- 
chlorure de  mercure  à  20  p.  1000  était  stérile  au  bout  de  9  minutes,  celle 
qui  était  dans  le  courant  de  ce  liquide,  au  bout  de  8  minutes. 

Expérience  IV.  —  Cette  expérience  donna  les  mêmes  chiffres  que  la 
précédente. 

7"     SÉRIE     d'expériences 

Finalement,  on  a  introduit,  tout  de  suite  au  sortir  de  la 
solution  antiseptique,  dans  des  tubes  contenant  10  centimètres 
cubes  de  bouillons  nutritifs,  des  fragments  de  flanelle  qu'on 
s  est  contenté  de  secouer  pour  enlever  l'excès  de  la  solution 
antiseptique  qui  les  imbibait,  sans  faire  aucun  lavage. 

La  flanelle  employée  dans  ces  expériences  était  celle  qui 
avait  été  imbibée  avec  la  culture  albumineuse. 

L'efl'et  de  Tantiseptique  ici  est  évidemment  double  ;  d  un 
côté  nous  avons  une  action  sur  le  microbe  pendant  le  temps 
de  son  séjour  dans  la  solution  antiseptique,  d'un  autre  côté  une 
certaine  quantité  d'antiseptique  a  été  introduite  avec  la  flanelle 


7«   SÉRIE   D'EXPËRIEHGES 
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dans  le  bouillon  et,  en  le  rendant  moins  favorable  au  dévelop- 
pement des  microbes,  a  certainement  joué  un  certain  rôle  peur 
empêcher  leur  développement. 

Les  chiffres  que  nous  allons  donner  ne  peuvent  s'appli- 
quer qu'aux  conditions  dans  lesquelles  nous  avons  fait  nos 
expériences,  c'est-à-dire  à  des  fragments  de  flanelle  d'un  cen- 
timètre carré  imbibés  de  cultures  albumineuses  introduits  dans 
10  centimètres  cubes  de  bouillon,  après  avoir  subi  l'action 
des  antiseptiques,  car  si  on  introduit  ces  fragments  de  flanelle 
dans  une  plus  grande  quantité  de  bouillon,  les  temps  indiqués 
dans  le  tableau  suivant  ne  seraient  pas  suffisants. 

Nous  avons  donc  expérimenté  avec  10  centimètres  cubes 
de  liquide  antiseptique  pris  dans  les  solutions  suivantes,  et 
nous  avons  ainsi  trouvé  que  les  fragments  de  flanelle  lais- 
sés dans  le  bouillon  étaient  stériles  après  un  séjour  de  : 


Strepto-     Staphylo- 
coque. 


Dans  une  solution  formée  de  : 


i.          coquo. 

Eau. 

Bichlorure  de  mercure. 

Alcool. 

minute*. 

— 

— 

— 

2 

1000 

1 

» 

2 

IKH) 

1 

100 

2 

950 

0,50 

50 

2 

975 

0,25 

25 

2 

980 

0,20 

20 

11 

985 

0,15 

15 

11 

990 

0,10 

10 

Acide  tartrique. 

2 

1000 

0,25 

0,50 

2 

» 

0,20 

0,40 

10 

» 

0,15 

0,30 

10 

» 

0,10 

0,20 

Chlorhydrate 
d'ammoniaque. 

2 

» 

0,25 

0,50 

2 

» 

0,20 

0,40 

10 

» 

0,15 

0,30 

\0 

» 

0,10 

0,20 

Bi-iodure  de  mercure. 

lodure  de  potassii 

2 

» 

1 

2 

2 

» 

0,50 

1 

6 

» 

0,25 

0,50 

15 

» 

0,20 

0,40 
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Dans  une  solution  formée  de  : 


e.          coque, 
minutes. 

Eau. 

Iode. 

lodure  de  potassium. 

8 

w 

3 

6 

20 

» 

2 

4 

40 

» 

1 

2 

Acido  pfadnique. 

6 

>» 

)> 

30 

iO 

M 

»  ■ 

20 

Permanganate 
de  potasse. 

15 

» 

» 

0,50 

15 

)i 

» 

0,25 
Sulfate  do  euîTre» 

6 

)l 

» 

10 

10 

)> 

» 

5 

10 

» 

n 

2 

Acide  salicylique. 

35 

» 

» 

2,5 

Thymolé 

Soude  caustique. 

6 

1) 

1 

0,25 

Acide  phénîsulfurique 
préparé  À  froid. 

8 

» 

20 

15 

» 

10 

Acide  phénisulfurique 
préparé  à  chaud. 

8 

M 

20 

15 

» 

10 
Oxyc3'anure  de  mercure 

12 

» 

1 

Biehlonire  de  cuivre. 

20 

» 

5 
Sulfato  do  cuivre 

30 

» 

5 

Azotate  de  cuivre 
ammoniacal: 

30 
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Strepto-    Staphylo- 

Dans  une  solution  formée  de  : 

coque.         coque, 
minutes. 

Eau. 

Ohloral  (hydrate). 

50 

» 

2Ô 

Plus  de  60 

M 

iO 

Créolino  (do  Pearson). 

22 

» 

10 

30 

>» 

0 

Acide  borique. 

plus  de  60 

» 

30 

Naphtol  f). 

plus  de  60 

/) 

o740 
Cyanioe. 

plus  de  60 

)> 

1 
Safranino. 

plus  de  60 

» 

Violet  de  méthylo 
(pyoctanino). 

plus  de  60 

» 

1 

Jaune  (auramine) 
do  inéthyle(pyoctaiiine}. 

plus  de  60 

» 

1 

Il  ressort  de  ces  expériences  que  les  seuls  antiseiftiques 
réellement  actifs  et  d'un  emploi  pratique  sont,  par  ordre,  lebi- 
chlorure  de  mercure  à  0,25  et  0,20  pour  1  000,  Tacide  phé- 
nique  à  20  ou  30  pour  1  000,  le  permanganate  de  potasse  à 
0,25,  le  sulfate  de  cuivre  à  5  pour  1  000,  nous  y  joindrons  le 
bi-iodure  de  mercure  à  0,25  et  0,20,  quoique  sa  solution  ne 
soit  pas  des  plus  faciles  à  exécuter.  D'après  nos  recherches  de 
laboratoire,  il  conviendrait  d'ajouter  aux  antiseptiques  puis- 
sants le  thymol,  l'acide  salicylique,  les  acides  phénisulfu- 
riques,  l'iode,  mais  ou  l'emploi  de  ces  corps  est  entouré  de  dif* 
ficultés  tenant  à  la  faible  solubilité  de  ces  corps  dans  l'eau,  ou 
ils  sont  encore  trop  peu  connus  pour  que  leur  usage  puisse 
être  pratique. 

Quant  à  la  créoline,  aux  violets  et  jaune  de  méthyle,  à  la 
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safranine  et  à  la  cyanine  dont  on  a  dernièrement  beaucoup 
vanté  la  puissance  microbicide,  ce  sont  en  réalité  des  antisep- 
tiques assez  faibles,  puis  d'un  emploi  impossible  en  obstétrique 
pour  les  raisons  que  nous  allons  dire  : 

Les  couleurs  d'aniline  et  de  quinoline,  à  cause  de  leur 
intense  pouvoir  colorant,  qui  n'est  pas  racheté  par  une  ab- 
sence de  toxicité,  comme  du  reste  Stilling  lui-même  est  obligé 
d'en  convenir  ^  la  créoline,  parce  qu'elle  donne  des  solutions 
louches,  caustiques,  et  que  son  emploi  n'a  pas  été  toujours 
sans  inconvénients. 

Ces  divers  points  de  vue  sortent  du  cadre  de  ce  mémoire, 
ils  rentrent  dans  l'application  clinique  des  antiseptiques;  l'un 
de  nous  en  a  parlé  dans  les  leçons  cliniques  qu'il  vient  de  faire  ; 
aussi  nous  n'insisterons  plus  sur  ce  point,  nous  en  avons  assez 
dit  pour  expliquer  les  raisons  qui  nous  ont  déterminés  à  n*étu- 
dier,  au  point  de  vue  clinique  et  bactériologique,  qu'un  nombre 
restreint  des  antiseptiques  sur  lesquels  nous  avons  expéri- 
menté jusqu'ici. 

8"*    SÉRIE    d'eXPÂRIëNCES 

Il  nous  reste  à  constater  clinîquement  quelle  est  la  valeur 
de  quelques-uns  des  antiseptiques  que  nos  expériences  nous 
ont  montré  être  les  meilleurs  et  qui  ne  présentent  pas  trop 
d'inconvénients.  Nous  les  avons  naturellement  employés  à 
des  doses  qui  nous  paraissaient,  tout  en  étant  efficaces,  éviter 
les  chances  d'un  empoisonnement,  car  tous  les  antiseptiques 
sont,  nous  ne  saurions  trop  le  répéter,  plus  ou  moins  toxiques. 

Pour  le  faire,  nous  avons,  avec  l'aide  de  M.  Tissier,  chef 
de  clinique,  recueilli  sur  un  petit  tampon  de  ouate  stérilisée 
par  la  chaleur,  un  peu  de  lochies  dans  le  col  de  l'utérus  des 
accouchées.  Le  tampon  de  ouate  était  porté  dans  le  col  de 

1.  Nous  avons  injecté  dans  la  cavité  abdominale  de  forts  lapins  adultes 
1/2  milligramme  par  100  grammes  de  leur  poids  de  violet  et  de  jaune  de  méthyle 
venant  do  la  fabrique  de  Merck  recommandée  par  Stilling;  nos  animaux  ne 
sont  pas  encore  morts,  mais,  à  l'heure  actuelle,  ils  sont  faibles,  toujours  som- 
nolents, se  déplacent  arec  peine  et  paraissent  être  plongés  dans  un  profond 
marasme. 

Stilling  {loc.  cil.j  p.  152)  dit  que  plus  de  10  ce.  de  solution  à  1  pour  1000 
introduits  dans  Tabdomen  des  lapins  les  font  mourir. 
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l'utérus  à  l'aide  de  pinces  flambées,  à  trayers  un  spéculum 
flambé  ou  passé  au  bicblorure  de  mercure  ;  du  reste,  M.  Tissier, 
qui  avait  bien  voulu  se  charger  de  cette  opération,  évitait  que 
la  ouate,  à  l'allée  et  au  retour,  touchât  les  valves  du  spé- 
culum. 

Le  tampon  de  ouate  chargé  de  lochies  était  de  suite  intro- 
duit dans  un  tube  de  bouillon  nutritif.  Si  le  bouillon  restait 
clair,  c'est  que  les  lochies  étaient  stériles  ;  si  au  contraire  il  se 
troublait  après  un  séjour  de  trois  ou  quatre  jours  à  l'étuve, 
c'est  que  les  lochies  contenaient  des  micro-organismes. 

Par  ce  procédé,  toujours  contrôlé  par  l'examen  microsco- 
pique d'une  goutte  de  culture,  nous  pouvions  constater  la 
stérilité  absolue  des  lochies,  mais  non  déterminer  si  les  tubes 
féconds  renfermaient  des  micro-organismes  pathogènes,  ou  si 
ils  ne  renfermaient  que  des  microbes  saprogènes.  La  recherche 
et  la  détermination  des  microbes  des  lochies  nous  eût  entraînés 
dans  une  série  de  recherches  d'une  longueur  excessive.  Nous 
avons  cependant  isolé  les  microbes  contenus  dans  quelques 
tubes,  six  en  tout,  et  nous  n'avons  jamais  rencontré  le  staphy- 
locoque ni  le  streptocoque.  Dans  tous  les  tubes  nous  avons, 
entre  autres  micro-organismes,  rencontré  un  petit  bacille 
court,  assez  semblable  à  celui  du  foin,  un  autre  bacille  plus 
long,  et  deux  gros  cocci. 

Les  femmes,  dont  nous  avons  examiné  les  lochies,  étaient 
accouchées  depuis  deux  jours  au  moins  et  dix  jours  au  plus, 
elles  avaient  reçu  immédiatement  après  la  délivrance  une  in- 
jection intra-utérine  d'environ  2  litres  de  liquide  antiseptique, 
puis  chaque  24  heures,  trois  injections  vaginales  de  1  litre 
et  demi  à  2  litres  de  liquide  antiseptique.  Ces  injections 
étaient  faites,  Tune  à  6  heures  du  matin,  la  seconde  à 
i  heure  de  l'après-midi  et  la  troisième  à  6  heures  du  soir. 
Nous  avons  constamment  recueilli  les  lochies  entre  11  heures 
du  matin  et  1  heure  de  l'après-midi,  c'est-à-dire  entre  la 
5*  et  la  6*  heure  après  la  première  injection  vaginale  de  la 
journée. 

Nos  séries  peuvent  se  diviser  en  deux  groupes  :  dans  le 
premier,  l'injection  intra-utérine  après  la  délivrance  et  les 
injections  vaginales  ont  été  faites  avec  la  même  solution  an- 
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tiseptique  ;  dans  le  second,  l'antiseptique  de  la  solution  vagi- 
nale difTérait  de  celui  de  l'injection  vaginale. 

Toutes  nos  séries  se  composent  de  10  accouchées. 

Expérience  I.  —  Bichlorure  de  mercure  à  0,20  p.  1000  en  injection 
intra-utërine  après  la  délivrance  et  en  3  injections  vaginales  par 
24  heures.  —  8  tubes  sur  10  sont  reste's  stériles. 

Expérience  II.  —  Sulfate  de  adore  à  o  p.  1000  en  injection  intra- 
ulérino  après  la  délivrance  et  bichlorure  de  mercure  à  0,20  p.  1000  en 

8e  SÉRIE  D'EXPÉRIENCES 


1 

1 

1 

I 

B 

B 

S 

i 

■ 

■ 

^1 

— 

a 

■ 

-■-■-- 

3  injections  vaginales  par  24  heures.  —  7  tubes  sur  10  sont  restés 
stériles. 

ExpÉRiEiNCB  III. — Sulfate  de  cuivre  à  ii  p.  1000  en  injection  intra-utérine 
après  la  délivrance  et  en  3  injections  vaginales  par  24  heures.  —  6  tubes 
sur  10  sont  restés  stériles. 

Expérience  IV.  —  Acide  phénique  à  25  p.  1000  en  injection  intra-uté- 
rine après  la  délivrance  et  en  3  injections  vaginales  par  24  heures.  — 
6  tubes  sur  10  sont  restés  stériles. 

Expérience  V.  —  Sulfate  de  cuivre  à  îi  p.  1000  en  injection  intra- 
utérine  et  acide  phénique  en  3  injections  vaginales  par  24  heures.  — 
6  tubes  sur  10  sont  restés  stériles. 

Expérience  VI.  —  Bi-iodare  de  mercure  à  0,20  p.  1000  en  injection  intra- 
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utérine  après  la  délivrance  et  en  3  injections  vaginales  par  24  heures. 
—  5  tubes  sur  iO  sont  restds  stériles. 

Expérience  VII.  —  Bichlorure  de  mercure  à  0,Î0  p.  <000  en  injection 
intra-utérine  après  la  délivrance  et  bi-iodure  de  mercure ,  à  0,20  p.  1000 
en  3  injections  vaginales  par  24  heures.  —  5  tubes  sur  10  sont  restés 
stériles. 

ExpÉBiENCE  YllI.  — Permanganate  de  potasse  à 0,25  p.  iOOO  en  injection 
intra-utérine,  après  la  délivrance  et  en  3  injections  vaginales  par 
24  heures. —  2  tubes  sur  10  sont  restés  stériles. 

Dans  la  pratique  de  la  Maternité  et  de  la  Clinique  d'accou- 
chement,  il  est  de  règle  de  faire  une  injection  intra-utérine 
immédiatement  après  la  délivrance,  et  des  injections  vaginales 
pendant  les  suites  de  couches.  Mais  cette  pratique  n'est  pas 
suivie  dans  tous  les  services  obstétricaux  de  Paris,  où  Ton  ne 
fait  le  plus  couvent  que  des  injections  vaginales,  tant  après  la 
délivrance  que  pendant  les  suites  des  couches.  Nous  avons 
donc  voulu  savoir  quel  serait  le  résultat  bactériologique  fourni 
par  ces  injections  vaginales,  sans  injection  intra-utérine,  et 
pour  cela  nous  nous  sommes  servis  du  bi-iodure  de  mercure  à 
la  dose  de  0,28  pour  1000.  Voici  ce  que  nous  avons  observé 
sur  une  série  de  10  accouchées  : 

Bi-iodure  de  mercure  à  0,25  pour  1000  en  injection  vagi- 
nale après  la  délivrance  et  en  trois  injections  vaginales  par 
24  heures,  1  tube  sur  10  est  resté  stérile. 

Résumé,  —  Si  nous  envisageons  les  résultats  de  ces  expé- 
riences cliniques,  nous  voyons  qu'ils  sont  en  accord  avec  les 
résultats  que  les  expériences  du  laboratoire  nous  ont  donnés. 

Le  plus  puissant  antiseptique  à  une  dose  faible  et  par 
coliséquent  très  peu  dangereuse  est  le  bichlorure  de  mercure  ; 
viennent  ensuite  l'acide  phénique  et  le  sulfate  de  cuivre,  puis 
le  bi-iodure  de  mercure,  enPm  en  dernier  lieu  le  permanga- 
nate de  potasse. 

L'antisepsie  presque  parfaite  ne  peut  s'obtenir  qu'en  prati- 
quant au  moins  une  injection  intra-utérine  après  la  délivrance  ; 
si  on  se  contenie  d'injections  vaginales,  l'antisepsie  est  aléa- 
toire. 
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ÙV  DÉVELOPPAMBNT 

DE  L  INTERMAXILLAIRE  EXTERNE  BT  DE  SON  INCISIVE 

DAPRÉS  L'EXAHEN  DES  CYCLOCÉPHALIENS 

CONSÉQUENCES  QUI  EN   DÉCOULENT  AU  POINT   DE  YUE 

DE    LA     PATH06ÉN1B    DES     FISSURES     OSSEUSES    DE     LA    FACE 

Pmr  M.  le  professeor  LANNSLiOl^GUB  (de  Parie) 


L'un  des  caractères  les  plus  essentiels  des  monstres  que 
I.  Geoffroy  Saint-Hilaire  décrit  sous  le  nom  de  eyelocépha- 
liens  consiste  dans  une  double  particularité  :  Fs^soDee  ou 
Tatrophie  du  bourgeon  frontal  et  la  non-descente  de  ce  bour* 
geon  dans  la  face;  dès  lors,  il  ne  saurait  s'interposer  aux  deux 
bourgeons  latéraux  maxillairessupérieurs.  Le  bourgeon  frontal 
formant  Tappareil  olfactif,  Tos  intermaxillaire  et  la  lèvre,  toutes 
ces  parties  font  défaut  à  leur  place  normale.  Rien  ne  s'oppose 
plus  à  un  rapprochement  excessif  des  bourgeons  maxillaires, 
et,  en  effet,  ces  organes  viennent  s'unir  sur  la  ligne  médiane. 
Le  bord  alvéolaire  se  trouve  bien  continu,  mais  il  n'a  pas  son 
développement  normal,  il  est  remarquablement  étroit.  Aussi 
est-il  intéressant  de  rechercher  dans  ces  cas  les  modification 
subies  par  l'appareil  dentaire.  Cette  étude  a  été  un  peu  som- 
mairement faite  et  on  ne  s'est  peut-être  pas  ^suffisamment 
rendu  compte  de  la  portée  qu'elle  pouvait  avoir  dans  la  ques- 
tion si  débattue  du  développement  de  l'intermaxillaire  et  des 
conséquences  qui  en  découlent  pour  le  bec-de-lièvre. 

Après  avoir  examiné  un  certain  nombre  de  pièces  au  Mu- 
séum d'histoire  naturelle,  le  musée  Dupuytren  nous  a  permis 
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d'étudier  le  type  et  la  disposition  des  dents  chez  cinq  sujets 
humains.  Sur  trois  d'entre  eux,  on  trouve  d'arrière  en  avant, 
et  de  chaque  c6té,  deux  molaires  et  une  canine  très  reconnais- 
sable  à  sa  forme  conique  spéciale.  Celle-ci  est  très  rapprochée 
de  sa  congénère  du  c6té  opposé  :  ce  qui  est  légitime,  les  inci- 
sives faisant  entièrement  défaut. 

Les  deux  autres  cyclocéphaliens  ont  aussi  leurs  molaires 
régulièrement  développées  ;  leurs  canines  également  bien  dé- 
veloppées sont  encore  très  rapprochées  de  la  ligne  médiane, 
en  sorte  qu'il  ne  reste  pas  dans  Tintervalle  une  place  suffisante 
pour  loger  même  une  incisive,  et  cependant  on  y  trouve  une 
incisive  médiane  :  elle  mérite  d'être  étudiée  avec  soin  et  en 
détail. 

Occupant  très  exactement  la  ligne  médiane,  elle  est  placée 
sur  un  plan  postérieur  à  celui  des  canines;  sa  situatkra  sur  la 
ligne  médiane  appelle  l'attention  et  fait  qu'oane  peut  la  rap- 
porter à  aucun  des  deux  maxillaires.  Les  alvéoles  des  canines 
font  un  relief  sensible  sur  la  face  antérieure  des  maxillaires 
de  chaque  côté  du  plan  médian.  L'alvéole  de  l'incisive  est,  au 
contraire,  reportée  vers  la  voûte  palatine. 

L  Geoffroy  Saint-Hilaire  avait  vu  la  dent  qui  nous  occupe 
sur  des  foBf  us  de  porcs  cyclocéphaliens  *.  Il  avait  noté  sa  situa- 
tion médiane  et,  de  plus,  il  ajoutait  que,  par  sa  forme  aussi 
bien  que  par  sa  position,  elle  représentait  deux  dents  confon- 
dues. Le  caractère  de  duplicité  de  cette  dent  est,  en  effet,  sou- 
vent manifeste  chez  les  cyclocéphaliens  appartenant  à  diffé- 
rentes espèces  de  mammifères,  et  tel  est  le  cas  d'un  poulain 
cyclocéphale  étudié  par  Dareste.  Mais  il  n'en  est  plus  de  même 
sur  les  deux  cyclocéphales  humains  que  nous  avons  étudiés 
avec  soin  à  ce  point  de  vue.  Dans  les  deux  cas,  il  a  fallu  un 
examen  attentif  de  la  dent,  de  son  bourgeon  et  de  son  alvéole, 
pour  arriver  à  établir  qu'il  s'agissait  aussi  d'une  dent  double. 

Au  premier  abord,  en  effet,  la  couronne,  seule  partie  déve- 
loppée à  la  naissance,  paraît  simple.  Sa  face  antérieure  et  son 
bord  libre  sont  régulièrement  conformés.  On  voit  seulement, 
sur  sa  face  postérieure,  une  petite  crête  médiane  et  verticale, 

i.  I.  Gboffroy  Saint-Hilairr,  Hitioire  des  anomaliest  t.  II,  p.  398. 
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qui  réunit  deux  moitiés  symétriques  ;  mais  cette  petite  ano- 
malie de  forme  n'indique  pas  une  séparation  entre  deux  parties 
primitivement  distinctes. 

Le  bourgeon  dentaire  est  beaucoup  plus  instructif  :  décollé 
de  son  alvéole,  il  représente  également  une  petite  masse 
unique,  mais  on  aperçoit  très  nettement,  sur  ses  faces  anté- 
rieure et  postérieure,  deux  petites  crêtes  médianes,  sortes  de 


Fig.  1. 

Cyclocéphalo  pourvu  d'un  intormaxillairo  et  d'une  incisive;  le  bourgeon  frontal 
fait  entièrement  défaut. 

A,  cavité  crânienne  largement  perforée  au  niveau  du  frontal. 

B,  cavité  de  l'orbicc.  —  1.  trou  optique.  —  2,  2,  goulti^re  et  canal  sous-orbi taire. 
—  8i  face  inférieure  du  sphénoïde.  —  4,  incisive  médiane.  —  5,  canine. 

raphés  unissant  deux  moitiés  symétriques.  De  plus,  et  c'est  là 
un  fait  important,  il  part  de  la  partie  supérieure  du  bourgeon 
deux  petits  pédicules,  qui  s'engagent  chacun  dans  un  canal 
propre  que  lui  offre  l'alvéole  de  chaque  côté  (v.  fig.  2).  En 
résumé,  si  la  dent  paraît  simple  malgré  son  volume  un  peu 
exagéré,  son  bourgeon  est  formé  de  deux  moitiés  symétriques 
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fusionnées  ensemble,  et  chacune  de  ces  moitiés  a  sa  racine 
vasculo-nerveuse.  Ces  notions,  s'ajoutant  à  celles  que  Ton 
recueille  sur  les  cyclocéphales  des  autres  espèces  animales, 
suffisent  pour  établir  que  l'incisive  médiane  des  cyclocéphales 
humains  est  en  réalité  une  incisive  double  représentant  deux 
incisives  confondues,  et  nous  verrons  plus  loin  que  Tétude  de 
l'alvéole  fournit  encore  un  argument  puissant  en  faveur  de 
cette  opinion. 

I.  Geoffroy  Saint-Hilaire  avait  vu  chez  le  fœtus  du  cochon 
cyclocéphale  trois  dents  antérieures  «  comparables  par  leur 
forme  à  des  incisives  ».  Le  même  fait  a  été  noté  par  Davaine 
et  Robin,  sur  deux  cyclocéphaliens  de  la  même  espèce.  Mais 
cette  question  ne  paraissant. pas  alors  offrir  un  intérêt  parti- 
culier, ces  auteurs  ont  qualifié  lespèce  des  dents  uniquement 
d'après  leur  position.  Dans  ces  conditions,  ils  ont  pris  pour 
des  incisives  les  deux  canines  qui  se  trouvent  chez  ces  ani- 
maux, comme  chez  l'homme,  très  rapprochées  de  la  ligne  mé- 
diane. Quoi  qu'il  en  soit,  il  n'y  a  aucune  méprise  possible  chez 
le  cyclocéphale  humain  ;  l'incisive  médiane  et  unique,  en  ap- 
parence, est  double  en  réalité,  et  située  dans  l'intervalle  des 
deux  canines,  un  peu  en  arrière  d'elles.  On  doit  conclure  de  là 
que  la  dent  médiane  représente  les  deux  incisives  externes 
confondues. 

Ajoutons  qu'on  ne  saurait  hésiter  un  instant  à  considérer 
cette  dent  double  comme  une  incisive.  Sur  les  animaux,  en 
effet,  la  forme  spéciale  aux  incisives  est  évidente.  Sur  nos 
fœtus  humains,  la  forme  d'une  couronne  dentaire  incomplète- 
ment développée  ne  serait  peut-être  pas  assez  caractéristique 
à  cause  du  peu  de  différence  qui  distingue,  à  cette  époque, 
une  incisive  d'une  canine.  Mais  la  présence  des  deux  canines 
avec  leur  forme  normale  tranche  la  question. 

Après  avoir  établi  les  faits  précédents,  l'étonnement  surgit 
et,  au  premier  abord,  on  est  surpris  de  rencontrer  chez  les 
cyclocéphaliens  une  incisive  double,  c'est-à-dire,  en  somme, 
deux  incisives,  alors  que  le  bourgeon  frontal  atrophié,  non 
descendu,  se  terminant  par  une  extrémité  libre  en  forme  de 
trompe,  sans  aucun  contact  avec  les  maxillaires,  est  absolu- 
ment séparé  de  ces  os  et  loin  d'eux,  comme  dans  l'un  de  nos  ' 
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cas,  ou  complètement  absent,  c'est-à-dire  non  formé  comme 
dans  un  autre  exemple  * . 

En  effet,  invariablement  dans  toute  la  série  des  vertébrés, 
les  incisives  naissent  toutes  sans  exception  sur  un  os  inter- 
maxillaire, et  d'autre  part  on  est  unanime  à  faire  provenir  los 
intermaxillaire  du  bourgeon  frontal  de  Tembryon.  Un  verté- 


S^Tf?-' 


Fip.  2. 

Incisive  médiane  supérieure  avec  l'os  intcrmaxillaire  qui  la  suiJporte,  chez  un 

cyclocéphale  humain,  coupe  médiane. 

1,  couronne  de  la  dent.  —  2,  bourgeon  dentaire.  —  3,  Pédicule  vasculo-ner\-eux.  — 
4  et  5,  08  intermaxillaire.  —  6,  sillon  de  séparation  de  Tintermaxillairo  et  du  maxil- 
laire en  arrière.  —  7,  même  sillon  en  avant.  —  8,  8,  coupe  du  maxillaire  supérieur. 

bré  chez  lequel  le  bourgeon  frontal  fait  complètement  défaut 
ne  doit  donc  présenter  aucune  trace  ni  d'intermaxillaire  ni  d'in- 

i.  Les  deux  fœtus  qui  ont  servi  à  nos  recherches  n'appartiennent  pas  au  môme 
j^enro  de  cyclocéphaliens.  Le  premier,  que  nous  allons  décrire  sommairement,  est 
un  cyclocéphale  proprement  dit  cl  l'appareil  olfactif  fait  entièrement  défaut  l 
il  n'y  a  même  aucune  trace  de  trompe.  L'orbite  unique  contient  un  seul  globe 
oculaire,  non  cloisonné,  rattaché  à  un  seul  nerf  optique,  mais  renfermant  deux 
cristallins.  Les  maxillaires  supérieurs,  dont  la  face  supérieure  forme  le  plancher 
orbitaire,  sont  directement  accolés  l'un  à  l'autre  sans  trace  de  cavité  nasale  dans 
leur  intervalle.  Une  simple  membrane  fibreuse  les  sépare  l'un  do  l'autre.  La 
voûte  palatine  est  très  étroite  et  sans  concavité.  Sous  le  bord  gingival  à  peine 
caillant,  on  trouve,  ainsi  que  nous  l'avons  dit,  les  molaires  et  les  canines  norma- 
les et,  de  plus,  une  incisive  médiane. 

Le  second  fœtus  appartient  au  genre  ethmocéphale  de  I.  Geoffroy  Saint- 
Hilaire.  L'appareil  nasal  est  représenté  par  une  trompe  implantée  immédiate- 
ment au-dessous  du  front.  Cette  trompe  est  creusée  d'un  canal,  étroit  à  l'extré- 
mité Ubre,  plus  large  vers  la  base  du  crâne.  Dans  cette  pai'tie  profonde,  on 
trouve  même  des  replis  membraneux  détachés  des  parois  et  représentant  des 
traces  de  cornets.  La  fosse  nasale  rudimentairc  est  enveloppée  par  une  lamelle 
osseuse,  très  mince,  papyracée,  seule  trace  de  l'ethmoïdc.  L'orbite  est  unique; 
on  y  trouve  do  chaque  côté  un  vestige  de  globe  oculaire.  Le  plancher  de  l'or- 
bite forme  par  la  face  supérieure  des  deux  maxillaires  supérieurs,  est  continu 
d'un  côté  à  l'autre  et  enti(>rement  indc]>endant,  soit  en  avant,  soit  en  arrière,  de 
tout  ce  qui  appartiont  à  l'appareil  olfactif  rudimentairtï.  Il  est  tapissé  d'un 
périoste  qu'on  décolle  facilement  et  qui  se  continue  d'un  côté  à  l'autre. 

Les  deux  maxillaires  sont  très  petits  cl  accolés  l'un  à  l'autre  comme  dans 
le  cas  précédent.  La  voûte  palatine,  le  bord  alvéolaire  et  le  système  dentaire 
ont  aussi  la  même  disposition. 
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cisive,  de  telle  sorte  que  les  faits  de  tératologie  humaine  que 
nous  venons  d'exposer  semblent  donner  un  démenti  ou  à  la 
loi  d'origine  des  incisives  ou  aux  donnée^:  classiques  de  l'em- 
bryologie. 

Un  premier  point  nous  parait  hors  de  cause  ;  c'est  celui  de 
l'existence  d'une  incisive  chez  les  cyclocéphaliens  privés  de 
bourgeon  frontal  :  le  fait  avait  été  vu  chez  les  animaux,  nous 
croyons  l'avoir  établi  chez  l'homme.  Mais,  d'où  vient  cette 
incisive  ?  Naît-elle  du  maxillaire  supérieur  proprement  dit,  ou 
s'implante-t-elle  sur  un  os  distinct  du  maxillaire  supérieur  ? 
C'est  la  question  à  résoudre  pour  le  moment.  L'examen  des 
pièces  de  cyclocéphaliens,  appartenant  aux  animaux  qui  pos- 
sèdent un  intermaxillaire  isolé  du  maxillaire  supérieur  devrait 
éclairer  le  problème  et  même  en  donner  la  solution.  Nous 
avons  examiné,  grâce  à  l'obligeance  de  M.  Gervais,  aide-natu- 
raliste au  Muséum,  deux  fœtus  rhinocéphales  du  porc  pourvus 
chacun  d'une  incisive  médiane,  et  nous  avons  constaté  tout 
d'abord  que,  contrairement  aux  canines,  qui  sont  solidement 
fixées  dans  l'épaisseur  du  maxillaire  supérieur,  ces  incisives 
étaient  mobiles  et  sans  attache  fixe  avec  le  maxillaire.  L'une 
de  ces  incisives  occupe  une  situation  et  des  rapports  qu'il 
convient  de  détermineravecprécision.  Tandis  que  l'incisive  mé- 
diane des  cyclocéphales  humains  est  rejetée  en  arrière  des 
canines,  l'incisive  d'un  des  deux  fœtus  de  cochon  est  située 
au-devant  de  l'extrémité  antérieure  du  maxillaire  ;  sa  face  su- 
perficielle n'est  même  pas  recouverte  d'une  couche  osseuse 
alvéolaire,  mais  seulement  d'une  membrane  fibreuse.  Sa  face 
postérieure  seule  est  en  gainée  dans  un  demi-alvéole  osseux. 
C'est  là  sans  doute  une  disposition  indiquant  une  période  peu 
avancée  de  Tossification,  et  il  est  probable  que  chez  un  sujet 
dont  le  développement  serait  plus  avancé  Talvéole  osseux 
serait  complet.  Mais  ce  point  de  vue  particulier  n'est  pour 
nous  que  d'une  importance  secondaire.  Nous  avons  trouvé  à 
l'alvéole  osseux  ou  plus  exactement  au  demi-alvéole  de  l'in- 
cisive une  disposition  d'un  tout  autre  intérêt  :  il  est  constitué 
par  un  noyau  osseux  complètement  distinct,  qui  n'est  soudé  en 
aucun  point  de  sa  surface  au  corps  du  maxillaire  ;  il  en  est 
séparé,  au  contraire,  par  une  épaisse  couche  de  tissu  fibreux, 
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qui  permet  d imprimer  à  la  dent  les  petits  mouvements  do 
latéralité  qui  ont  d^abord  attiré  notre  attention.  En  un  mot, 
ces  pièces  démontrent,  àn'enpas  douter,  que  l'incisive  médiane 
des  cébocéphales  naît  d'un  os  intcrmaxillaire  et  non  du  corps 
des  maxillaires  supérieurs. 

Dareste  *  a  noté  la  présence  d'un  os  intermaxillaire  suppor- 
tant une  double  incisive  sur  un  poulain  monstrueux,  appar- 
tenant au  genre  cébocéphale,  c'eat-à-dire  atteint  d'une  atro- 
phie de  l'appareil  olfactif,  sans  trompe,  et  ayant  deux  yeux 
rapprochés,  mais  distincts.  D'après  Dareste,  l'absence  de  l'in- 
termaxillaire  est  l'un  des  caractères  de  la  tète  osseuse  des 
cyclopes,  et  cet  auteur  considère  le  fait  qu'il  a  observé  comme 
une  exception  rare.  Nous  pensons  tout  au  contraire  que 
l'incisive  médiane  double,  qu'on  observe  fréquemment  chez 
les  cyclocéphaliens  de  différentes  espèces  animales,  est  tou- 
jours indépendante  du  maxillaire  proprement  dit  et  que  l'on 
peut  le  plus  souvent  constater  qu'elle  est  implantée  dans  un 
fragment  d'os  intermaxillaire. 

Le  fœtus  humain  est  moins  propre  à  la  démonstration, 
puisque  l'os  incisif  est  d'habitude  soudé  au  maxillaire  supé- 
rieur assez  longtemps  avant  l'époque  de  la  naissance.  Et 
cependant  il  n'est  pas  difficile  de  constater  sur  nos  deux  sujets 
que  l'alvéole  de  Fincisive  médiane  est  une  lamelle  osseuse 
spéciale,  distincte  du  maxillaire  supérieur  (voir  fig.  2  et  3). 
Cette  lamelle,  qui  entoure  le  bourgeon  dentaire  de  l'incisive 
comme  un  étui,  le  sépare  entièrement,  de  chaque  côté,  de  la 
gouttière  alvéolaire  commune  aux  autres  dents,  canines  et 
molaires;  en  avant  et  en  arrière,  elle  est  encore  séparée  du 
reste  du  maxillaire  par  un  sillon  profond  que  remplit  une 
membrane  conjonctive.  Ainsi  Talvéole  de  l'incisive  médiane 
forme  un  îlot  osseux  isolé  en  avant,  en  arrière,  et  de  chaque 
côté.  Cet  os  alvéolaire  n'est  soudé  au  maxillaire  supérieur  et 
confondu  avec  lui  que  par  sa  partie  supérieure.  Ne  doit-on 
pas  dès  lors  admettre  qu'il  constitue  un  os  à  part,  un  véritable 
intermaxillaire,  et  comme  l'incisive  médiane  est  double,  cet 
intermaxillaire  doit  être  également  double.  Or  il  est  médian, 

1 .  Dareste,  Sur  un  cas  de  céfjocéphalie  observé  sur  un  poulain.  {Journal  de 
Canal,  et  de  la  physiol.  i883,  XXI,  p.  340.) 
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interposé  aux  deux  maxillaires  supérieurs,  et  il  s'est  développé 
en  ce  point  sans  aucune  participation  du  bourgeon  frontal, 
puisque  ce  bourgeon  manque  dans  un  cas  et  n'est  ^as  des- 
cendu dans  Tautre.  D'où  cette  conséquence  :  la  loi  qui  veut 
que  les  incisives  naissent  chez  les  vertébrés  d'un  os  distinct, 
d'un  intermaxillaire,  ne  subit  aucune  atteinte  ;  mais  une  con- 


Fig.  3. 
Coupe  médiane  de  la  face  chez  un  cyclocéphalc  humain,  dêpour\'u  de  bour- 
î^con  frontal,  montrant  l'os  intormaxillairc,  15,  distinct  en  avant  et  en  arrière 
du  maxillaire  supérieur. 

1,  œsophage.  —  2,  larynx.  —  3,  orifice  de  la  trompe  d'Eustache.  —  4.  3»  vertèbre 
cervicale.  —  5,  axis.  —  6,  atlas.  —  7,  apophyse  basilairo.  —  8,  sphénoïde.  —  9,  petite  aile 
du  sphénoïde  déviée  en  avant.  —  10,  irou  optique.  — 11,  fente  sphénoïdale.  —  12,  lamelle 
osseuse  libre  en  arrière.  —  13.  plan  de  séparation  des  deux  maxillaires  constitué  par  une 
membrane  fibreuse.  —  14.  surface  o.sscuse  de  la  région  antérieure.  —  15,  os  intcrmaxil- 
laire  avec  l'orifice  vasculo-nerveux  du  follicule  dentaire.  —  16,  coupe  du  maxillaire  infé- 
rieur. — 17,  coupe  du  palatin. 


clusion  nouvelle  et  forcée  se  dégage  des  faits  précédents.  Une 
portion  de  l'os  intermaxillaire  peut  se  former  et  se  forme,  en 
réalité,  aux  dépens  du  bourgeon  maxillaire  supérieur,  sans  par- 
ticipation du  bourgeon  frontal.  Cette  portion  représente,  dans 
les  cas  étudiés  par  nous,  les  deux  intermaxillaires  externes 
confondus  en  un  seul  os  qui  contient  les  deux  incisives  ex- 
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ternes  fusionnées  en  une  seule  dent  occupant  le  plan  médian. 
Etant  donné  ces  faits,  il  y  a  lieu  de  chercher  en  quoi  et 
comment  ils  peuvent  éclairer  la  pathogénie  du  bec-de-lièvre 
complexe,  au  point  de  vue  du  siège  précis  de  la  fissure  du  bord 
alvéolaire.  On  connaît  la  théorie  nouvelle  d'Albrecht  *  et  le  bruit 
légitime  qui  s  est  fait  autour  d'elle.  Avant  cet  auteur  on  savait 
que  le  tubercule  osseux  médian  du  bec-de-lièvre  peut  porter 
une,  deux,  trois  ou  même  quatre  incisives,  et  on  avait  rencontré 
parfois,  en  même  temps,  une  incisive  sur  le  bord  externe  de 
la  fissure  osseuse  au-devant  de  la  canine.  Albrecht  a  eu  tout 
d'abord  le  mérite  d'insister  spécialement  sur  les  dispositions 
variées  du  système  dentaire  dans  le  bec-de-lièvre,  lia,  de  plus, 
établi   que  l'incisive  précanine  n'est  pas    implantée  sur  le 
maxillaire  supérieur  proprement  dit,  mais  bien  sur  une  por- 
tion de  l'os  intermaxillaire,  sur  l'intermaxillaire  externe  ac- 
colé au  maxillaire  supérieur.  Jusqu'en   ce  point  la  théorie 
nouvelle  paraît  sûre.  Mais  où  la  discussion  commence  et  où 
les  opinions  se  sont  donné  libre  cours,  c'est  lorsqu'il  s'agit 
de    déterminer   comment   s'est    développé    l'intermaxillaire 
externe  portant  l'incisive  précanine  et  quelle  est  sa  prove- 
nance. Appartient-il  au  bourgeon  maxillaire  supérieur,  comme 
le  veulent  ceux  qui  soutiennent  l'ancienne  théorie  dite  de 
Goethe,  et  qui  affirment  que  la  fissure  osseuse  du  bec-de-lièvre 
complexe  sépare  le  bourgeon  frontal  du  bourgeon  maxillaire? 
Ou  bien  doit-on  le  rapporter,  avec  Albrecht,  au  bourgeon  nasal 
externe,  qui,  au  lieu  de  s'arrêter  au  niveau  de  l'aile  du  nez, 
descendrait  jusqu'au  bord  alvéolaire  en  donnant  naissance  à 
l'intermaxillaire  externe  et  à  l'incisive  précanine  qu'il  porte  ? 
Nous  sommes  obligé  de  dire  qu'ici  les  vues  d'Albrecht  ne 
sont  fondées  que  sur  une  induction  et  qu'il  n'a  pas  fourni  de 
preuves  proprement  dites.  Il  a  voulu  poser  en  principe  que 
l'os  intermaxillaire  tout  entier  appartient  au  bourgeon  frontal, 
et,  comme  conséquence,  il  est  conduit  à  rattacher  au  bourgeon 
frontal  l'intermaxillaire  externe  sur  lequel  prend  naissance  la 
dent  précanine.  Or  l'histoire  anatomique  du  bec-de-liè\Te 

1.  Albrecht,  Sur  les  quatre  os  intermaxillaires  [SociHé  cTantht^pologie  de 
Bruxelles,  1882;  —  Ueber  den  morphologischen  Silz  der  Hasenscharten-KieferS' 
palte.  (Biol.  Centralblatt y  i886,  p.  79,  etc.) 
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sur  laquelle  il  s'appuie  n'est  pas  suffisante,  ainsi  qu'on  va  le 
voir,  pour  constituer  une  démonstration. 

En  effet,  Albrecht  *  et  plus  récemment  A.  Broca^  et  d'autres 
auteurs  avant  eux,  d'ailleurs,  avaient  trouvé  une  incisive  sur 
le  bord  externe  de  la  fissure  osseuse  dujbec-de-lièvre  au-devant 
de  la  canine  \  Albrecht  a  vérifié  sur  un  poulain  atteint  de  bec- 
de-lièvre  que  l'incisive  précanine  repose  sur  un  os  propre, 
isolé  du  maxillaire  supérieur,  sur  un  fragment  de  Tinter- 
maxillaire  en  un  mot.  Jusque-là  tout  est  bien  ;  mais  aller  plus 
loin,  et  faire  naître  cet  os  propre  dans  le  bourgeon  frontal, 
comme  le  fait  Albrecht,  c'est,  il  me  semble,  se  contenter 
d'une  hypothèse,  car  on  ne  voit  pas  pourquoi  le  fragment 
osseux  supportant  la  précanine  vient  du  bourgeon  frontal. 

Un  argument,  qui  déjà  n'est  pas  en  faveur  de  la  théorie 
d'Albrecht,  se  tire  de  l'examen  anatomique  de  la  fissure  fronto- 
maxillaire.  Dans  cette  anomalie  grave,  où  le  bourgeon  frontal 
est  séparé  dans  toute  sa  hauteur  du  bourgeon  maxillaire,  on  a 
observé  la  même  dent  précanine  que  dans  le  bec-de-lièvre. 
Les  pièces  étudiées  par  Barkow,  Morian  et  par  A.  Broca*  dans 
son  excellent  travail,  paraissent  déjà  concluantes  à  cet  égard 
dans  les  cas  où  la  séparation  fissurale  est  restée  franche, 
nette  et  totale  depuis  Torigine,  c'est-à-dire  lorsqu'il  n'y  a 
jamais  eu  aucune  soudure  entre  le  bourgeon  frontal  et  le 
bourgeon  maxillaire;  comment  admettre  alors  qu'une  dépen- 
dance du  bourgeon  frontal  se  trouve  accolée  au  maxillaire? 
Le  mécanisme  en  échappe  entièrement. 

Mais  la  présence  d'une  incisive  externe  et,  par  suite,  d'un 
intermaxillaire  externe  chez  certains  cyclocéphaliens  humains 
devient,  selon  nous,  un  argument  d'une  valeur  absolue.  La  dé- 


{.  Albrecht,  loc.  cit. 

2.  A.  Bkoca,  Bull,  de  la  Société  anatomique,  1887  cl  Rec-de-lièvre  complexe 
de  la  lèvre  supérieure.  Paris,  1887. 

3.  Voir  à  ce  sujet  :  Volkmann,  Zur  odontologie  der  Hasenscfiarte  [Arch.  f, 
klin.  Chir.  1861,  t.  II,  p.  288).  —  Hamy,  De  Vinter maxillaire  chez  V homme  h 
Vétat  normal  et  pathologique.  (Th.  de  Paris,  1868.)  —  Chrétien,  Des  fissures  con- 
génitales de  la  voûte  palatine  et  de  leur  traitement.  (Th.  de  Paris.  1873.) 

4.  Barkow,  Beitràge  zur  path.  Entwickelungsgeschichtey  1871,  cité  par  A- 
Broca.  —  Morian,  Ueher  die  schrCige  Gesichsspalte  (Arch.  f.  kl.  Chir.  1887, 
t.  XXXV,  p.  24.'>),cité  par  Broca.  —  A.  Broc.\,  Colobome  de  la  lèvre  supérieure. 
{Archives  d'ophtalmologie,  1889.} 
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monslration  est  évidente,  en  effet,  lorsque  le  bourgeon  frontal 
manque  entièrement;  il  ne  saurait  alors  être  l'origine,  ni  le 
support,  à  un  moment  quelconque,  de  Fintermaxillaire;  et 
cependant  Fintermaxillaire  existe,  donc  il  s'est  constitué  en 
dehors  de  toute  participation  du  bourgeon  frontal.  Gela  ne 
peut  être  qu'aux  dépens  du  bourgeon  maxillaire,  puisqu'on  le 
trouve  accolé  à  Fos  maxillaire  ;  en  un  mot,  il  est  né  dans  ce 
bourgeon. 

Nous  sommes  donc  autorisé  à  formuler  les  conclusions 
suivantes  : 

Les  cyclocéphaliens,  dont  le  bourgeon  frontal  manque  ou 
se  trouve  isolé  et  fort  loin  du  maxillaire  supérieur,  restant 
crânien  en  quelque  sorte,  ont  souvent  une  incisive  médiane 
supérieure  double. 

Cette  incisive  double  qui  représente  les  deux  incisives 
externes  est  supportée  par  un  intermaxillaire  double  comme 
elle,  qui  représente  aussi  les  deux  intermaxillaires  externes. 

L'incisive  médiane  et  Fintermaxillaire  correspondant  pro- 
viennent du  fusionnement  sur  la  ligne  médiane  de  deux  folli- 
cules dentaires  et  de  deux  points  osseux  nés  sur  les  bourgeons 
maxillaires  supérieurs.  Aussi  est-on  autorisé  à  dire  qu'une  por- 
tion de  Fos  intermaxiltaire  se  forme  dans  le  bourgeon  maxil- 
laire supérieur  ainsi  que  Fincisive  externe  qui  en  dépend. 

Les  faits  précédents  établissent,  contrairement  à  ce  que 
Fou  admet  généralement,  que  les  sutures  qui  séparent  cer- 
taines pièces  osseuses  de  la  face  ne  correspondent  pas  aux 
fentes  qui  séparent  primitivement  les  divers  bourgeons 
eriibryonnaires  de  cette  région  du  corps. 


m  , 
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de  médecine. 


Quand  un  fœtus  devient  malade  ou  meurt  dans  l'utérus 
par  le  fait  d'une  infection  dont  le  germe  lui  a  été  transmis  par 
sa  mère  ou  même  par  son  père,  il  existe  souvent  dans  ses  or- 
ganes des  lésions  intéressantes  à  connaître.  Celles  que  Ton  dé- 
couvre dans  les  viscères  des  fœtus  ou  des  nouveau-nés  vic- 
times de  la  syphilis  héréditaire  se  prêtent  parfaitement  à 
Tétude.  Leur  date  récente,  leur  évolution  rapide,  leur  diffusion 
et  leur  intensité  leur  donnent  des  caractères  spéciaux.  Dues, 
dans  la  plupart  des  cas,  à  une  infection  particulièrement 
grave,  elles  apparaissent  souvent  avec  une  netteté  admirable 
dans  des  organes  à  peine  complets  et  exempts  de  toute  tare 
antérieure.  Comme  elles  surprennent  Torganisme  en  plein 
travail  de  formation  et  d'évolution,  elles  empruntent  à  cette 
activité  formatrice  une  énergie  qu'on  ne  retrouve  jamais  à  un 
autre  âge. 

Ce  sont  ces  lésions  qui  causent  le  plus  souvent  la  mort  du 
fœtus.  On  peut  sans  doute  incriminer  les  altérations  placen- 
taires dans  bon  nombre  de  cas;  mais  quand,  au  lieu  d'un 
fœtus  qui  cesse  de  vivre  entre  le  6'  et  le  9*  mois  de  la  gros- 
sesse, il  s'agit  d'un  nouveau-né  qui  succombe  dans  les  pre- 
miers jours  de  la  vie,  il  est  évident  que  l'on  ne  peut  mettre 
en  cause  d'autres  altérations  que  celles  de  ses  propres  organes, 
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altérations  déjà  profondes  et  bien  antérieures  à  la  naissance. 

Les  lésions  imputables  à  la  syphilis  héréditaire  se  rencon- 
trent souvent  dans  le  foie,  et  Ton  peut  dire  que  c'est  dans  cet 
organe  qu'elles  ont  été  le  mieux  étudiées. 

Aperçu  historique.  — Jusqu'en  1 847  ces  altérations  n'étaient 
guère  connues.  Portai,  en  1813,  avait  observé,  chez  quelques 
nouveau-nés  syphilitiques,  une  teinte  ictériquedu  tégument, 
une  intumescence  de  l'abdomen,  une  rénitence  spéciale  de  la 
région  du  foie,  et  même  de  l'ascite;  mais  il  ne  s'était  pas  pro- 
noncé sur  la  cause  anatomique  de  ces  symptômes. 

Les  travaux  de  Rayer,  d'OppoIzer,  de  Bochdalek  et  surtout 
ceux  de  Dittrich  de  Prague  venaient  de  faire  connaître  les  lé- 
sions du  foie  imputables  à  la  syphilis  acquise  quand  Gubler 
décrivit  V hépatite  hérédo-syphilitique  (1847).  Un  an  après. 
Trousseau  caractérisait  ces  altérations  du  nom  de  leur  auteur. 

Dans  l'espace  de  deux  années,  Gubler  réunit  sept  obser- 
vations qui  lui  permirent  d'étudier  les  altérations  histolo- 
giques  toutes  spéciales  de  la  glande  hépatique  (communications 
à  la  Société  anatomique  et  à  la  Société  de  biologie).  Plus  tard, 
en  1832,  dans  un  autre  mémoire  présenté  à  la  Société  de  bio- 
logie, il  établit  définitivement  le  type  du  foie  silex,  malgré 
quelques  protestations  passagères  de  Deville,  N.  Guillot, 
Bœhmer,  Peyrau,  etc. 

L'induration  plastique  qu'il  avait  décrite  sembla  dès  lors 
être  la  seule  forme  anatomique  de  l'hépatite  hérédo-syphili- 
tique,  Jusqu'au  jour  où  furent  publiées  des  observations  indu- 
bitables de  gommes  identiques  à  celles  de  l'adulte.  Wedl 
(1853),  Bamberger,  Testelin,  Thiry,  etc.,  avaient  rencontré  de 
gros  noyaux  gommeux  dans  le  foie  de  quelques  nouveau-nés 
ou  môme  de  fœtus  syphilitiques  ;  Virchow  détermina  la  na- 
ture histologique  de  ces  productions.  Il  ne  restait  plus  qu'à 
démontrer  l'analogie  de  structure  qui  existe  entre  les  gommes 
véritables  et  les  petits  points  blancs,  que  Gubler  avait  décrits 
et  qu'il  avait  comparés  à  des  grams  de  semoule;  c'est  ce  que 
firent  Schott  d'abord  (1851),  puis  Virchow  qui  donna  à  ces 
derniers  nodules  le  nom  de  gommes  miliaires. 

On  pouvait  désormais  décrire,  dans  la  syphilis  héréditaire 
aussi  bien  que  dans  la  syphilis  acquise,  deux  formes  princi- 
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pales  de  lésions  du  foie  :  1*"  une  hépatite  interstitielle  difiuse  ; 
"i!^  une  hépatite  gommeuse  ;  mais  ces  deux  types  étaient-ils 
irréductibles? 

Plusieurs  auteurs  essayèrent  de  prouver  que,  diffus  ou 
circonscrit,  le  processus  anatomique  était  toujours  le  même 
et  toujours  spécifique.  Pour  Bœren8prung(1864),  en  effet,  la 
lésion  syphilitique  restait  unique  sous  ses  diverses  formes  et 
n'était  constituée  que  par  une  néoformation  hyperplasique. 
Wagner  (1864,  Archiv  der  Heilkunde  :  Ueber  das  Syphilom) 
voyait  dans  toutes  les  lésions  de  la  syphilis  une  seule  et  même 
néoplàsie  spécifique  :  le  syphilome. 

Depuis  ces  travaux,  nous  ne  trouvons  à  signaler  que  des 
études  isolées  portant  sur  des  points  spéciaux  :  notamment, 
en  1870,  un  travail  de  Schûppel  {Archiv  f,  Heilkunde)  qui  dé- 
crit sous  le  nom  de  pyléphlébite  syphilitique  des  altérations 
du  tronc  et  des  branches  principales  de  la  veine  porte  ;  en 
1884  et  1885,  des  observations  de  H.  Beck  et  de  Chiari  sur  les 
lésions  des  voies  biliaires;  en  1885  un  mémoire  de  R.  de 
Lucca  sur  l'exagération  de  Fhématopoièse  dans  le  foie  des 
fœtus  syphilitiques. 

Nous  renvoyons  enfin  aux  traités  classiques,  aux  articles 
publiés  par  HomoUe  et  Rendu  dans  les  dictionnaires  ;  au  livre 
de  Parrot  [Syphilis  et  Rachitis,  ,1886)  ;  aux  leçons  de  Lance- 
reaux  sur  les  cirrhoses  (Pitié,  1886),  etc.  ;*où  Ton  trouve  un 
résumé  assez  complet  des  travaux  antérieurs,  et  quelques  dé- 
tails nouveaux. 

EXAMEN  A  l'œil  nu.  —  Pour  voir  les  lésions  à  leur  début  et 
pour  saisir  les  premières  traces  de  l'infection  syphilitique,  il 
nous  a  semblé  que  le  meilleur  moyen  était  de  recueillir  indis- 
tinctement tous  les  viscères  des  fœtus  mort-nés  ou  des  en- 
fants qui  avaient  succombé  peu  de  temps  après  leur  naissance, 
et  dont  les  mères  étaient  manifestement  syphilitiques.  Un  très 
grand  nombre  de  pièces  ont  été  ainsi  recueillies  par  l'un  de 
nous  à  l'hôpital  de  Lourcine  ;  d'autres  nous  ont  été  données 
par  nos  amis  Barthélémy,  Bar,  Darier,  etc. 

Or,  quand  on  examine  ces  pièces,  il  est  un  premier  point 
dont  on  est  convaincu  :  c'est  que,  le  plus  souvent,  l'examen 
macroscopique  du  foie  ne  donne  que  des  renseignements  insi- 
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gnifiants.  Le  volume,  la  consistance,  la  configuration  exté- 
rieure et  la  coloration  de  Toigane  ne  présentent  parfois  rien 
d'anormal,  alors  qu'il  existe  déjà  des  lésions  histologiques 
parfaitement  caractérisées.  Ce  n'est  guère  que  dans  les  formes 
graves  et  dans  les  phases  avancées  de  Thépalite  syphilitique, 
que  la  glande  prend  un  aspect  spécial. 

Notons  en  passant  une  cause  d'erreur  qu'il  faut  connaître. 
Quand  le  fœtus  meurt  dans  l'utérus  (le  fait  est  commua 
dans  la  syphilis),  il  y  subit  une  macération  d'autant  plus  mar- 
quée, qu'il  en  est  expulsé  plus  tardivement.  Dans  ce  cas,  le 
foie  est  un  des  organes  les  plus  rapidement  altérés.  Il  devient 
flasque,  mou,  ridé,  et  diminue  de  volume  ;  il  semble  flétri  et 
présente,  comme  l'avait  bien  vu  Gubler,  une  coloration  feuille 
;!  morte  ou  «  terre  de  Sienne  ».  Si  on  le  pèse  et  si  on  compare  son 

poids  à  celui  du  foie  d*un  fœtus  sain  et  non  macéré,  de  même 
j  âge,  on  ne  trouve  pas  de  difl'érenccs  sensibles  ;  mais  si  on  vient 

I  à  comparer  le  foie  macéré  d'un  mort-né  syphilitique  au  foie 

■i  également  macéré  d'un  fœtus  non  infecté,  on  trouve  souvent, 

;  à  son  avantage,  une  difl'érence  incontestable.  Cette  augmen- 

;  tation  de  poids,  bien  prouvée  par  les  recherches  de  Cari  Ruge, 

•  est  moins  accentuée  cependant  dans  le  foie  que  dans  la  rate. 

:  Le  poids  de  la  rate,  chez  les  fœtus  syphilitiques,  dépasse  en 

effet  de  beaucoup  le  chiffre  moyen,  malgré  la  perte  absolue 
que  la  macération  lui  a  fait  subir.  Cette  augmentation  de  poids 
mise  à  part,  il  faut  bien  se  garder  de  prendre  les  changements 
d'apparence  causés  par  la  macération  pour  l'indice  d'une  lé- 
sion spécifique. 

Mais  laissons  de  côté  ces  faits,  et  ne  considérons  que  les 
i  foies  non  macérés;  eh  bien,  nous  pouvons  dire,  sans  exagé- 

;  ration,  que  huit  fois  sur  dix  ils  ne  présentent  pas  un  aspect 

I  assez  spécial  pour  éveiller  l'attention  et  pour  faire  reconnaître 

i  uno  modification  de  leur  structure. 

i  Cependant,  si  l'on  a  soin  de  peser  l'organe,  on  le  trouve 

)  généralement  plus  lourd  qu'il  ne  Test  normalement  et,  dans 

I  quelques  cas,  cette  différence  est  très  sensible.  De  pareils  foies 

j  ont  fréquemment  une  coloration  foncée,  d'un  violet  sombre  ou 

l  lie  de  vin  :  ils  saignent  abondamment  à  la  coupe,  et  souvent  ils 

:  sont  plus  fermes  que  les  foies  sains.  On  ne  trouve,  d'ordinaire, 
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ni  à  leur  surface,  ni  sur  les  coupes,  de  néoformations  appa- 
rentes, et  les  lobules  ne  sont  ni  plus  ni  moins  distincts  que 
dans  les  foies  des  enfants  non  infectés  :  à  première  vue,  ce 
sont  simplement  des  foies  congestionnés. 

Si  cette  turgescence  augmente,  l'organe  devient  gros,  lourd, 
ferme  et  violacé  ;  il  est  bien  rare  alors  qu'on  n'aperçoive  pas 
à  sa  surface  de  petits  points,  de  petites  taches,  ou  même  des 
nodules  qui  ne  permettent  plus  de  méconnaître  l'existence 
d'une  altération. 

Mais,  à  côté  de  ces  faits,  il  en  est  dans  lesquels  l'atteinte  a 
été  plus  profonde.  Le  foie  présente  alors  un  aspect  spécial  que 
Gubler  a  parfaitement  décrit  sous  le  nom  de  foie  silex,  en 
raison  de  sa  coloration  brun  pâle  analogue  à  celle  des  pierres 
à  fusil. 

Quelque  tranchés  que  soient  les  caractères  indiqués  par  Gu- 
bler, ils  sont  loin  cependant  d'être  toujours  identiques  ;  ils  peu- 
vent varier  suivant  le  degré  et  surtout  suivant  Tétendue  de  la  lé- 
sion. Celle-ci  en  effet  est  parfois  uniforme  et  généralisée  ;  mais 
plus  souvent  elle  est  partielle  ou  inégalement  développée. 

Quand  l'altération  est  généralisée  et  uniforme,  le  foie  est 
toujours  augmenté  de  volume.  Le  rapport  de  son  poids  à  celui 
du  corps,  qui  est  chez  le  fœtus  sain  de  1/28,  s'élève  à  1/âO, 
1/17  et  même  1/12.  L'organe  est  globuleux,  turgide,  il  semble 
distendre  sa  capsule  et  il  y  a  comme  une  tendance  générale  à 
la  forme  arrondie  ;  ses  bords  sont  mousses  ainsi  que  dans  l'état 
gras  (Parrot).  «  La  glande,  dit  Gubler,  offre  une  coloration 
jaune  fort  différente  de  l'état  normal  et  que  je  ne  puis  mieux 
comparer  qu'à  l'apparence  de  certaines  pierres  à  fusil.  »  Cette 
teinte  s'étend  à  tout  le  parenchyme  ;  elle  est  constante,  uni- 
forme, exclusive  ;  elle  ne  permet  ni  de  distinguer  les  limites 
des  lobules,  ni  d'apercevoir  les  veines  centrales.  Elle  s'accom- 
pagne d'une  transparence  générale  qui  donne  au  foie  un  aspect 
gras  auquel  l'observateur  ne  doit  pas  se  tromper. 

Cette  coloration,  dont  Timportance  a  été  niée  par  certains 
auteurs  (Maudon)  et  exagérée  par  d'autres,  n'a,  en  elle-même^ 
rien  d'absolument  spécifique  ;  on  peut  la  reproduire  en  injec- 
tant de  l'eau  dans  la  veine  porte  d'un  foie  sain  et  en  lavant 
ainsi  le  parenchyme  ;  mais  elle  s'accompagne  d'autres  modi- 


514  V.    BUTINEL  ET  L.    UUDELO. 

jScations  do  la  glande  qui  ne  permettent  pas  longtemps  d'en 
méconnaître  la  valeur. 

La  surface  du  foie  est  lisse  ;  elle  ne  présente  ni  mamelons 
ni  saillies.  Sa  consistance  est  augmentée  ;  le  parenchyme  est 
dur  et  difflcile  à  entamer  avec  les  doigts,  «  quand  on  le  coupe 
il  crie  sous  le  scalpel  comme  de  l'encéphaloïde  cru  » .  Il  est 
élastique  ;  «  les  doigts,  dit  Gubler,  finissent  par  le  déchirer 
sans  laisser  aucune  impression  à  sa  surface.  Si  Ton  presse  for- 
tement entre  les  doigts,  comme  pour  Técraser,  un  morceau 
cunéiforme  emprunté  à  son  bord  tranchant,  ce  morceau 
s'échappe  à  la  manière  d'un  noyau  de  cerise  et  rebondit  à  la 
surface  du  sol.  » 

Quand  on  sectionne  Torgane  ainsi  altéré,  il  s'écoule  peu 
de  sang,  mais  une  sérosité  albumineuse  jaunâtre.  Sur  la  sur- 
face de  section  on  voit  souvent  des  points  blanchâtres  com- 
parés par  Gubler  à  des  grains  de  semoule. 

Le  foie  qui  présente  tout  cet  ensemble  de  modifications 
est  un  oi^ne  très  malade. 

Dans  un  assez  grand  nombre  de  cas  les  caractères  précé- 
dents se  retrouvent,  mais  singulièrement  atténués.  L'organe 
est  moins  gros,  il  peut  même  avoir  conservé,  à  peu  de  chose 
près,  son  volume  normal  ;  la  teinte  jaune  n'apparaît  nettement 
que  vers  le  bord  antérieur,  spécialement  dans  le  lobe  gauche  ; 
ailleurs  elle  se  marie  à  la  coloration  normale  ;  la  consistance 
et  l'élasticité  sont  accrues,  mais  dans  des  proportions  moins 
sensibles  ;  les  grains  de  semoule  se  voient  encore  ;  mais  la 
lésion  est  moins  profonde  et  moins  facile  à  reconnaître  à  un 
examen  superficiel. 

Entre  le  foie  silex  et  les  gros  foies  turgescents  et  violacés 
que  nous  avons  mentionnés  d'abord  il  existe  une  foule  de 
nuances  et  d'intermédiaires.  Fréquemment  lacoloration  brune, 
silex,  se  manifeste  par  îlots  au  milieu  d'un  parenchyme  rela- 
tivement sain,  du  moins  en  apparence.  Le  foie  est  alors  plus 
ou  moins  hypertrophié,  parfois  il  est  à  peu  près  d'un  volume 
normal  ;  il  n'est  dur  qu  au  niveau  des  taches  jaunes  qui  se  des- 
sinent à  la  surface  sous  forme  de  plaques  inégales,  irrégulières 
et  qui  siègent  de  préférence  sur  le  bord  tranchant,  au  voi- 
sinage du  ligament  suspenseuret  dans  le  lobe  de  Spiegel.  Au 
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milieu  de  ces  taches  on  voit  souvent  des  grains  de  semoule.  Cet 
aspect  marbré  du  foie,  que  Ton  pourrait  attribuer  au  groupe- 
ment de  lésions  disparates  si  Ton  ne  tenait  compte  que  de 
Texamen  à  l'œil  nu,  se  rencontre  assez  souvent  chez  les  nou- 
veau-nés syphilitiques. 

Quand  nous  avons  essayé  d'injecter  ces  foies,  comme 
l'avait  fait  Gubler,  nous  n'avons  pas  pu  faire  pénétrer  l'injec- 
tion dans  la  profondeur  des  lobules  ;  on  ne  voyait  sur  les  coupes 
que  des  étoiles  vasculaires  assez  régulièrement  disposées,  qui 
correspondaient  aux  espaces  portes,  et  rappelaient  vaguement 
les  étoiles  de  Verlieyen  de  la  surface  du  rein. 

Plusieurs  auteurs  ont  noté,  à  titre  de  fait  exceptionnel,  une 
cirrhose  vraie,  avec  une  coloration  verdâtre  ou  vert  olive,  et 
parfois  un  aspect  granuleux  analogue  à  celui  de  la  cirrhose 
commune.  L'un  de  nous  a  observé  cette  lésion  chez  deux  en-* 
fants  d'un  à  deux  mois.  Le  foie  volumineux,  dur,  et  manifes- 
tement cirrhotique,  présentait  peu  d'irrégularités  à  sa  surface  ; 
mais  il  était  d'un  vert  noirâtre.  Il  criait  sous  le  scalpel,  et  les 
surfaces  de  section  avaient  une  teinte  sépia  presque  noire.  Les 
enfants  étaient  syphilitiques  d'une  façon  indubitable,  le  foie 
était  nettement  scléreux,  et  sa  coloration  foncée  qui  nous  avait 
étonnés  tout  d'abord  s'expliquait  naturellement  par  une  obli- 
tération complète  des  canaux  hépatiques,  conséquence  rare  et 
purement  accidentelle  de  la  sclérose  syphilitique. 

Les  lésions  diffuses  qui  se  caractérisent  à  première  vue  par 
les  modifications  de  volume,  de  poids,  de  forme,  de  colora- 
tion et  de  consistance  que  nous  venons  de  signaler,  sont  les 
plus  fréquentes  des  altérations  du  foie  chez  les  fœtus  et  les 
nouveau-nés  h érédo-syphili tiques  ;  les  productions  gommeuses 
sont  beaucoup  plus  rares. 

Mais  si  l'on  ne  rencontre  pas  fréquemment  de  gros  noyaux 
gommeux,  il  est  assez  commun  au  contraire  d'apercevoir  dans 
les  foies  qui  présentent  la  coloration  silex,  soit  dans  toute 
leur  étendue,  soit  dans  quelques-unes  de  leurs  parties,  de 
petits  nodules^que  Gubler  a  comparés  à  des  grains  de  semoule 
et  que  Wagner  regarde  comme  des  gommes  embryonnaires. 

Sur  le  fond  brunâtre  du  foie  ils  apparaissent  comme  un 
semis  plus  ou  moins  clair  de  grains  blancs,  opaques,  parfois 
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difficiles  à  reconnaître  à  Tœil  nu.  Il  faut  les  chercher  à  la  loupe 
après  une  courte  immersion  du  tissu  dans  l'alcool  (Parrot), 
car  ils  n'ont  pas  en  général  plus  d'un  millimètre  de  diamètre  ; 
ils  ne  sont  point  saillants  et  ne  se  laissent  pas  énucléer.  Ces 
nodules  sont  les  satellites  ordinaires  des  lésions  scléreuses. 
!  Dans  quelques  cas,  au  lieu  de  syphilomes  miliaires  on 

;  trouve  des  noyaux  plus  gros,  dont  le  volume  peut  être  com- 

^  paré  à  celui  d'un  grain  de  chènevis,  d'une  lentille  ou  d'un 

petit  pois.  A  la  surface  du  foie,  comme  dans  sa  profondeur,  ils 
.-  forment  des  taches  blanches  ou  jaunâtres,  un  peu  saillantes, 

I  de  consistance  ferme,  à  contours  arrondis,  non  énucléables. 

»  Ces  productions  sont  assez  rares;  elles  sont  moins  précoces 

d'une  façon  générale  que  les  grains  de  semoule,  et  elles 
s'accompagnent  généralement  d'altérations  interstitielles  qui 
changent  plus  ou  moins  le  volume,  la  consistance  et  la  colo- 
ration du  foie. 

Enfin,  on  peut  rencontrer  des  tumeurs  gommeuses  iden- 
?  tiques  à  celles  qu  on  observe  dans  le  foie  des  adultes  syphili- 

tiques.  Ces  grosses  gommes  sont  exceptionnelles  chez  le 
fœtus  et  le  nouveau-né.  Les  observations  pourraient  pres- 
que en  être  comptées  ;  nous  n'en  avons  recueilli  qu'une  seule. 
-1  Le  volume  de  ces  tumeurs  est  variable  (noisette,  noix,  et 

plus)  ;  et  leur  nombre  n'a  rien  de  constant.  Elles  forment  des 
^  masses  jaunes  ou  grisâtres,  fermes  ou  ramollies  à  leur  centre, 

I  encastrées  dans  un  parenchyme  plus  ou  moins  altéré,  parfois 

scléreux,  d'autres  fois  presque  sain,  très  rarement  lobule  et 
fissuré  comme  dans  le  foie  ficelé  de  l'adulte. 

Les  altérations  de  la  glande  hépatique  retentissent  souvent 
sur  ses  annexes. 

C'est  ainsi  que  la  capsule  de  Glisson  est  souvent  épaissie. 

'•  La  séreuse  péritonéale  qui  la  double  peut  aussi  être  le  siège 

\  soit  d'arborisations  vasculaires,  soit  d'un  épaississement  plus 

ou  moins  notable,  soit  de  plaques  ou  de  dépôts  membrani- 

formes  d'épaisseur  et  de  cpnsistance  variables,  indices  d*une 

péritonite  partielle  bien  étudiée  par  Simpson. 

Les  gros  troncs  vasculaires  extra-hépatiques  sont  en  géné- 
ral respectés  ;  rares  sont  les  cas  signalés  pac  Schùppel  (1870) 
sous  le  nom  de  péripyléphlébite  syphilitiqi(e,  où  il  existe  un 
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épaississement  et  une  oblitération  presque  complète  du  tronc 
et  des  grosses  branches  de  la  veine  porte. 

Nous  connaissons  deux  observations  de  Chiari  et  de  H.  Beck 
dans  lesquelles  les  canaux  hépatiques  étaient  plongés  dans  un 
manchon  fibreux  prolongé  jusque  sur  la  vésicule.  L'un  de 
nous  a  rencontré  deux  cas  du  même  genre.  Les  canaux 
biliaires  étaient  complètement  oblitérés  et  avaient  presque 
disparu  au  milieu  d'une  gangue  scléreuse.  La  vésicule  biliaire 
s'était  affaissée,  atrophiée  et  était  à  peine  reconnaissable.  Le 
foie  était  dur,  gonflé,  et  d'un  vert  noirâtre.  Ce  sont  là  des  faits 
absolument  exceptionnels. 

Examen  histologique.  —  L'examen  à  l'œil  nu  vient  de  nous 
faire  reconnaître  dans  le  foie  des  fœtus  et  des  nouveau-nés 
syphilitiques  des  altérations  de  deux  ordres  :  les  unes  diffuses, 
caractérisées  par  des  modifications  plus  ou  moins  nettes  du 
poids,  du  volume,  de  la  forme,  de  la  couleur  et  de  la  consis- 
tance de  l'organe,  les  autres  partielles  consistant  en  produc- 
tions nodulaires  non  énucléables,  de  volume  variable,  mais 
plus  souvent  petites  que  grosses;  l'examen  histologique  ne 
fera  que  confirmer  ces  données.  Nous  allons  donc  étudier 
successivement  les  lésions  diffuses  et  les  lésions  nodulaires^  tout 
en  faisant  remarquer  qu'elles  coexistent  fréquemment. 

Un  fait  doit  être  signalé  tout  d'abord  :  c  est  que  les  foies  des 
fœtus  macérés  sont  impropres  aux  recherches.  Quand  on  a  fait 
des  coupes  fines  du  tissu  macéré  préalablement  durci,  si  on 
plonge  ces  coupes  dans  l'eau,  on  les  voit  se  gonfler,  s'étendre, 
s'allonger  en  tourbillonnant  à  la  surface  du  liquide  et  prendre 
un  aspect  muqueux.  Il  ne  faut  plus  songer  à  examiner  de 
pareilles  préparations.  Quand  on  a  évité  cet  accident,  les  résul- 
tats de  l'examen  ne  sont  guère  plus  satisfaisants  :  les  travées 
cellulaires  sont  désintégrées  et  les  éléments  sont  méconnais- 
sables; seuls  les  grands  espaces  portes  peuvent  être  distingués, 
car  les  parois  vasculaires  et  le  tissu  conjonctif  résistent  mieux 
à  la  destruction  que  les  cellules  du  foie  ;  on  peut  parfois  y 
soupçonner  quelques  indices  de  lésions,  mais  ce  n'est  pas  dans 
un  tissu  aussi  profondément  désorganisé  que  l'on  doit  recher- 
cher les  altérations  qui  relèvent  de  la  syphilis. 

Lésions  diffuses,  —  Parmi  les  foies  des  nombreux  fœtus 
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non  macérés  ou  des  nouveau-nés  que  nous  avons  pu  examiner, 
plusieurs,  manifestement  malades  dans  quelques  points,  ne 
présentaient  dans  la  plus  grande  partie  de  leur  parenchyme 
que  la  lésion  suivante. 

a.  A  première  vue  ils  semblaient  simplement  congestionnés. 
Les  travées  cellulaires  étaient  régulières,  mais  un  peu  espacées 
et  un  peu  aplaties  ;  elles  se  composaient  de  cellules  hépatiques 
assez  nettes  avec  des  noyaux  bien  colorés.  Il  faut  faire  cette 
réserve  toutefois  que  chez  le  fœtus  avant  terme  la  différencia- 
tion des  cellules  n  est  pas  aussi  complète  que  chez  l'enfant  de 
quelques  semaines  ;  aussi  ces  travées  étaient-elles  constituées 
par  des  éléments  à  gros  noyaux  souvent  multiples,  munis  d'un 
protoplasma  peu  abondant  et  peu  granuleux.  Dans  leur  inter- 
valle les  capillaires  étaient  dilatés  et  remplis  de  globules  rouges 
qui  formaient  de  loin  en  loin  des  amas  volumineux,  presque 
des  lacs  sanguins.  Parmi  ces  hématies  pressées  on  apercevait 
des  leucocytes,  les  uns  isolés,  les  autres  groupés  en  amas  de 
huit,  dix  et  plus,  dans  certains  points  des  capillaires,  le  long 
des  parois.  Par  places  l'accumulation  des  globules  blancs  était 
plus  forte  et  on  notait  un  commencement  de  diapédèse. 

Dans  ces  foies  les  espaces  portes  étaient  souvent  élargis  et 
ils  présentaient  dans  certains  points  un  épaississement  scléreux  ; 
mais  les  vaisseaux  et  les  canaux  biliaires  semblaient  peu  ma- 
lades. Nous  pouvons  considérer  cette  congestion  avec  stase /eu- 
cocytique  et  commencement  de  diapédèse  comme  le  premier 
degré  des  altérations  du  foie  syphilitique. 

Mais  ce  stade  est  vite  dépassé  ;  Textravasation  des  leuco- 
cytes et  rinfiltration  intertrabéculaire  dont  nous  venons  de 
constater  l'existence  dans  des  organes  qui,  au  premier  abord, 
ne  présentaient  pour  toute  altération  qu'une  congestion  plus 
ou  moins  intense,  sont  extrêmement  nettes  dans  la  plupart 
des  foies  que  nous  avons  étudiés  ;  on  peut  dire  qu'elles  consti- 
tuent la  lésion  la  plus  habituelle  de  la  syphilis  fœtale;  nous 
devons  donc  les  décrire  avec  quelques  détails. 

L'altération  se  présente  sôus  deux  formes  : 

Dans  la  première,  le  foie  est  le  siège  d'une  congestion 
capillaire  plus  ou  moins  accentuée;  de  nombreuses  cellules 
rondes  infiltrent  le  parenchyme,  séparent  les  cellules,  segmen- 
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tentles  travées  et  forment  des  amas  soit  dans  les  espaces  portes, 
soit  au  sein  des  lobules;  et  c'est  là  toute  la  lésion. 

Dans  la  seconde  les  éléments  infiltrés  dans  le  tissu  du  foie 
sont  parvenus  à  des  stades  divers  de  transformation.  De  ronds 
qu'ils  étaient,  beaucoup  sont  devenus  fusiformes;  mais  ce  qui 
est  plus  remarquable,  c'est  que  les  cellules  hépatiques,  peu 


Fig.  1. 

Congestion  des  capillaires  sanguins,  avec  stase  leucocytiquc;  aplatissement  et 

début  de  fragmentation  des  travées'^hépatiques. 

atteintes  dans  la  forme  précédente,  présentent  maintenant 
des  modifications  très  appréciables  et  prédominantes. 

p.  C'est  à  la  première  de  ces  formes  qu'appartiennent 
presque  tous  les  foies  de  fœtus  non^macérés  nés  avant  terme 

A  première  vue  on  retrouve  l'ordination  générale  des  tra- 
vées cellulaires  ;  mais  on  aperçoit  dans  leur  intervalle  ou  dans 
leur  épaisseur  une  foule  de  cellules  rondes  vivement  colorées 
par  les  réactifs.  Ces  éléments  forment  une  multitude  de  petits 
amas  reliés  les  uns  aux  autres  par  des  traînées  de  noyaux 
isolés  ;  ils  se  retrouvent  en  grand  nombre  dans  les  espaces  portes. 
S'ils  sont  plus  abondants  au  voisinage  de  ces  espaces,  à  la  pé- 
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riphérie  des  lobules,  on  peut  dire  cependant  qu'ils  ne  manquent 
nulle  part. 

Si  Ton  étudie  les  détails  de  la  préparation  avec  un  grossis- 
sement plus  fort,  on  voit  que  les  éléments  ronds  sont  nom- 
breux dans  l'intervalle  des  groupes  cellulaires,  dont  ils  frag- 


y^f^ 


Fig.  2. 
Infiltration  embryonnaire  portalc  et  intcrtrabéculairc. 

mentent  en  maints  endroits  les  travées  et  dont  ils  troublent 
plus  ou  moins  la  disposition  radiée.  Ils  envahissent  en  beau- 
coup de  points  le  territoire  des  capillaires  qu'ils  semblent 
effacer.  Dans  les  points  où  ils  sont  isolés  et  espacés,  les  cellules 
hépatiques  sont  peu  modifiées  :  noyaux  et  protoplasma  se  co- 
lorent bien.  Par  places  cependant  les  noyaux  sont  plus  abon- 
dants, le  protoplasma  plus  clair,  ou  bien  les  cellules  semblent 
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déformées  et  atrophiées;  mais  nulle  part  elles  ne  subissent  la 
dégénérescence  graisseuse. 

Au  niveau  des  petits  amas  de  cellules  rondes,  là  où  l'irri- 
tation formatrice  est  à  son  maximum,  les  éléments  cellulaires 
du  foie  mal  différenciés  encore  et  peu  stables  prennent  une 
part  active  à  la  lutte  ;  leurs  noyaux  se  multiplient,  leur  proto- 
plasma perd  ses  caractères  et  ils  contribuent  pour  une  bonne 
part  à  la  formation  de  ces  groupes  d'éléments  à  noyaux  vive- 
ment colorés  que  Ton  pourrait,  à  un  premier  examen,  croire 
exclusivement  formés  par  des  leucocytes  extravasés. 

Au  niveau  des  espaces  portes,  distendus  et  élargis  par  Tin- 
filtration  cellulaire  on  remarque  une  confluence  toute  spéciale 
des  éléments  ronds.  Ils  se  groupent  de  préférence  autour  des 
branches  de  la  veine  porte,  auxquelles  ils  forment  de  véri- 
tables manchons  et  dont  ils  pénètrent  même  les  parois,  défor- 
mant plus  ou  moins  leur  calibre,  sans  pourtant  le  rétrécir. 
D'autres  amas  de  cellules  rondes  se  voient  autour  des  cana- 
licules  biliaires,  mais  d'une  façon  moins  constante.  L'étendue 
des  espaces  portes  est  toujours  augmentée  d'une  façon  notable  ; 
même  dans  les  cas  où  la  lésion  est  peu  considérable  il  existe 
là  un  travail  actif  de  néoforraation  conjonctive;  par  contre, 
rien  de  pareil  ne  se  voit  autour  des  veines  centrales.  Nous 
pouvons  caractériser  cette  forme  de  lésion  en  la  désignant 
sous  le  nom  à' infiltration  embryonnaire  diffuse. 

y.  Dans  la  seconde  forme,  l'altération  plus  avancée  prend 
des  caractères  nouveaux  et  surtout  elle  détermine  de  la  part 
des  cellules  hépatiques  des  réactions  intéressantes. 

A  un  faible  grossissement  les  coupes  du  foie  sont  à  peine 
reconnaissables,  tant  leur  aspect  est  modifié.  Les  lobules  se 
dessinent  mal,  et,  si  l'on  a  pris  soin  d'injecter  les  vaisseaux  en 
bleu,  on  ne  distingue  que  deux  choses  :  des  coupes  de  vaisseaux, 
formant  des  étoiles  d'un  bleu  foncé,  irrégulièrement  espacées, 
et  un  fond  pointillé,  uniforme,  teinté  en  rouge  par  le  carmin. 
Ce  pointillé  rouge  est  dû  à  la  coloration  des  noyaux  des  cel- 
lules hépatiques  et  des  cellules  embryonnaires. 

Quand  on  prend  un  grossissement  plus  fort,  on  voit  appa- 
raître les  éléments  constitutifs  du  tissu  ;  mais  bien  différents 
de  ce  qu'ils  sont  à  l'état  normal. 
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Les  travées  cellulaires  ne  sont  reconnaissables  que  par 
places;  elles  sont  brisées,  segmentées,  noyées  dans  une 
gangue  où  foisonnent  les  cellules  rondes  et  les  éléments  fusi- 
f  ormes. 

Les  cellules  hépatiques  qui  les  constituent,  sont  nettement 
reconnaissables  :  toutefois  leur  protoplasma  est  moins  brun  et 
moins  granuleux  que  dans  les  éléments  normaux.  Leur  forme 
est  souvent  modifiée  :  elles  se  sont  étirées  et  ont  pris  des 
aspects  variés  (pointes,  raquettes,  fuseaux),  ou  bien  elles  for- 
ment des  masses  irrégulièrement  arrondies  et  comme  bosse- 
lées. 

Le  point  le  plus  intéressant  à  noter,  c'est  la  multiplication 
de  leurs  noyaux,  multiplication  active,  car  on  peut  observer 
toutes  les  phases  de  la  karyokinèse,  depuis  l'allongement 
simple  du  noyau  jusqu'à  sa  segmentation;  on  voit  souvent 
trois,  quatre  ou  même  cinq  noyaux  accolés  et  groupés. 

Les  fibrilles  conjonctives  qui  constituent  la  gangue  inter- 
stitielle ne  sont  pas  très  nettes  dans  [le  territoire  des  lobules; 
elles  suivent  la  direction  des  capillaires  qu'elles  ont  remplacés 
en  partie,  mais  elles  sont  masquées  par  une  foule  d'éléments 
arrondis  ou  fusiformes  qui  forment  dans  Tintervalle  des  cel- 
lules hépatiques  des  traînées  ou  des  groupes  irréguliers.  Ces 
éléments,  qui  sont  pour  la  plupart  des  leucocytes  extravasés 
ou  des  éléments  conjonc tifs  en  voie  d'évolution,  tiennent  une 
grande  place  dans  les  préparations  et  se  colorent  vivement  par 
les  réactifs.  Ils  séparent,  bloquent  et  semblent  étouffer  les 
éléments  normaux  du  foie.  Au  voisinage  des  branches  vascu- 
laires  ils  forment  des  amas  au  centre  desquels  on  distingue 
nettement  des  cellules  hépatiques  proliférées  ;  mais  nous  revien- 
drons plus  tard  sur  la  description  de  ces  nodules. 

Si  après  avoir  examiné  les  lobules  eux-mêmes  nous  étu- 
dions spécialement  les  espaces  portes,  nous  voyons  qu'ils  ne 
tranchent  plus  comme  d'habitude  sur  le  reste  de  la  coupe. 
Leur  place  est  indiquée  par  les  sections  colorées  des  veines 
portes,  mais  leurs  limites  sont  confuses,  incertaines,  et  ils  se 
continuent  sans  transition  nette  avec  le  tissu  des  lobules  voi- 
sins sur  lesquels  ils  empiètent  et  qu'ils  envahissent.  Les 
branches  de  la  veine  porte,  malgré  l'injection  qui  les  distend, 
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ont  un èontour  festonné  et  comme  froncé;  elles  sont  entourées 
d  une  épaisse  couche  de  tissu  fibreux  dont  les  lamelles  concen- 
triques présentent  entre  elles  des  éléments  fusiformes  ou 
arrondis.  Ce  tissu  scléreux  se  retrouve  avec  les  mêmes  carac- 
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Kig.  3. 
Stade  de  passage    de  l'infillration   embryonnaire    généralisée   à  la    sclérose 
interstitielle  diOuse.  —  Nodule  cellulaire,  dans  lequel  on  distingue,  au  milieu 
des  cellules  embryonnaires,  des  cellules  hépatiques  modifiées. 

tères  autour  des  canalicules  biliaires  et  des  artérioJes,  d'ail- 
leurs parfaitement  reconnaissables.  Par  places,  soit  autour  des 
canaux  biliaires,  soit  plutôt  au  voisinage  immédiat  des  vais- 
seaux sanguins,  et  cela  sans  ordre  constant,  on  trouve  des 
amas  plus  ou  moins  considérables  de  cellules  embryonnaires. 
Entre  le  tissu  scléreux  des  espaces  portes  et  la  gangue 
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fibreuse  intertrabéciilairc  des  lobules  il  y  a  continuation 
directe,  sans  limites  tranchées. 

C'est  au  voisinage  des  espaces  portes  que  la  néoformatiou 
conjonctive  qui  envahit  et  transforme  les  lobules  atteint  son 
maximum  d'activité.  C'est  là  que  les  fibrilles  sont  le  plus 
nettes;  c'est  là  aussi  que  les  cellules  hépatiques  sont  le  plus 
modifiées.  Sur  la  lisière  des  espaces  portes  et  dans  une  étendue 
variable,  suivant  les  points  de  la  préparation,  le  protoplasma 
des  cellules  du  foie  n'a  plus  sa  teinte  brune  habituelle  ;  seuls 
leurs  gros  noyaux  arrondis  permettent  de  les  reconnaître.  De 
place  en  place,  on  voit  des  amas  de  cinq,  six,  dix  gros  noyaux 
groupés  dans  un  tissu  scléreux  dont  les  fibrilles,  très  nettes, 
contiennent  dans  leur  intervalle  d'autres  noyaux,  distincts  des 
premiers  par  leur  volume  plus  petit  et  par  leur  forme  aplatie. 
Ces  groupes  de  gros  noyaux  proviennent  de  cellules  hépa- 
tiques en  train  de  proliférer  et  de  disparaître  ;  en  effet,  on 
trouve  souvent  autour  d'eux  une  masse  dun  brun  clair, 
reconnaissable  encore,  malgré  sa  pâleur,  pour  une  couche  de 
protoplasma  mal  limitée  et  comme  noyée  dans  la  substance 
ambiante.  Quand  ces  noyaux  ont  perdu  leur  protoplasma  révé- 
lateur, ils  se  distinguent  difficilement  des  noyaux  de  l'infiltra- 
tion embryonnaire  auxquels  ils  se  môlent. 

Ainsi,  les  éléments  du  foie,  qui  jusqu'à  ce  stade  étaient 
restés  intacts,  sont  contraints  maintenant  de  prendre  une  part 
active  au  processus  irritatif .  Ils  perdent  leurs  caractères  spéci- 
fiques pour  passer  à  l'état  de  cellules  indifférentes.  Les  élé- 
ments issus  de  cette  prolifération  active  disparaîtront  bientôt 
eux-mêmes,  étouffés  par  l'invasion  du  tissu  scléreux. 

On  voit  en  somme  que  ce  stade  est  caractérisé  par  une  mo- 
dification profonde  de  la  substance  hépatique.  Les  éléments 
nobles  se  transforment  et  disparaissent  sous  l'influence  d'une 
néoformation  tumultueuse  du  tissu  conjonctif  dont  les  vais- 
seaux portes  sont  évidemment  le  point  de  départ.  Ce  processus 
irritatif  mène  tout  droit  à  la  sclérose  diffuse  ;  il  est  Minterme' 
diaire  naturel  entre  l' infiltration  embryonnaire  généralisée  que 
nous  avons  décrite  plus  haut  et  la  sclérose  diffuse  que  nous 
allons  étudier  maintenant. 

S.  Cette  dernière  est  la  lésion  caractéristique  du  foie  silex. 
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Généralisée  ou  partielle,  elle  est  toujours  la  même.  Gubler  Ta 
parfaitement  décrite,  elle  est  d'ailleurs  facile  à  reconnaître 
sur  les  coupes. 

Dans  rintervalle  des  espaces  portes  que  Ton  distingue  faci- 
lement à  cause  des  vaisseaux  sectionnés  qu'ils  contiennent,  le 
territoire  des  lobules  hépatiques  apparaît  avec  une  teinte  rosée 
quand  la  pièce  a  été  colorée  par  le  carmin.  Sur  ce  fond  se  dé- 
tachent de  minces  travées  brunâtres,  inégales,  flexueuses,  qui 
représentent  les  restes  des  cellules  du  foie,  plus  ou  moins  dis- 
sociées et  comme  noyées  dans  le  tissu  scléreux  qui  a  tout  en- 
vahi. Il  ne  faut  plus  songer  à  reconstituer  la  disposition  lobu- 
laire  normale. 

A  un  grossissement  plus  fort,  les  détails  se  précisent.  Les 
fragments  trabéculaires  qui  subsistent  sont  formés  de  cellules 
hépatiques  déformées,  souvent  mal  colorées,  mais  munies  de 
noyaux  nets.  Parfois  ces  îlots  se  réduisent  à  une  seule  cellule 
plus  ou  moins  atrophiée  et  irrégulière  et  reconnaissable  seu- 
lement à  son  gros  noyau  entouré  de  protoplasma  brunâtre. 
C'est  surtout  au  voisinage  des  espaces  portes  que  Ton  voit  ces 
cellules  isolées.  Rarement  on  rencontre  des  cellules  à  noyaux 
multiples,  derniers  vestiges  d'une  prolifération  active  qui  a 
fait  place  à  une  atrophie  des  éléments  nobles  du  foie. 

Le  tissu  qui  a  tout  envahi,  qui  a  disjoint  les  travées,  en- 
globé et  étouffé  les  cellules  et  que  Ton  voit  s'étendre  en  bandes 
épaisses  à  la  place  qu'occupaient  les  capillaires,  est  un  tissu  de 
sclérose,  dense,  formé  de  fibrilles  conjonctives  longues,  paral- 
lèles ou  obliques.  On  trouve  peu  de  noyaux  dans  l'intervalle 
de  ces  fibres,  si  ce  n'est  par  places  où  ils  forment  encore  de 
petits  groupes. 

Quant  aux  espaces  portes,  ils  sont  manifestement  élargis 
et  dilatés.  La  néoformation  conjonctive  dont  ils  sont  le  siège 
a  rongé  les  lobules  voisins  et  ils  se  sont  étendus  à  leurs  dé- 
pens. Ils  sont  occupés  par  un  tissu  fibreux  dense  qui  se  con- 
tinue sans  transition  avec  celui  qui  a  envahi  les  lobules  et  qui 
forme  autour  des  vaisseaux  sanguins  et  biliaires  d'épais  man- 
chons à  couches  concentriques.  Les  canaux  biliaires  et  les 
branches  de  l'artère  hépatique  semblent  conserver  leur  calibre 
normal;  les  veines  portes  au  contraire  sont  déformées,  modi- 
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fiées  dans  leur  calibre,  épaissies  dans  leurs  parois  et  parfois 
elles  disparaissent  pour  ne  laisser  à  leur  place  qu  une  sorte  de 
cicatrice  fibreuse  arrondie. 

Ainsi  la  lésion  dont  nous  avons  suivi  les  différents  stades 
depuis  la  simple  extravasation  leucocytique  jusqu'à  l'infiltra- 
tion embryonnaire  diffuse,  aboutit  par  une  évolution  progres- 
sive et  naturelle  à  une  sclérose  diffuse  dans  laquelle  les  élé- 
ments cellulaires  du  foie  sont  étouffés  en  grand  nombre.  Elle 
débute  dans  les  espaces  portes,  autour  des  branches  de  la  veine 
porte  et  des  capillaires  qui  en  partent  pour  rayonner  le  long 
de  ces  capillaires  et  pour  envahir  tout  le  parenchyme. 

Il  ne  faudrait  pas  croire  cependant  que  les  lésions  de  la 
syphilis  héréditaire  dans  le  foie  fussent  toujours  aussi  diffuses 
et  aussi  envahissantes.  Cette  diffusion  nous  a  paru  se  rencon- 
trer particulièrement  chez  les  fœtus  et  chez  les  nouveau-nés 
non  traités.  Chez  les  jeunes  enfants  soumis  plus  ou  moins 
longtemps  au  traitement  mercuriel  nous  avons  observé  sou- 
vent des  altérations  scléreuses  plus  limitées. 

Les  lobules  avaient  alors  un  aspect  [presque  normal,  les 
cellules  qui  les  constituaient,  parfaitement  reconnaissables  à 
leurfprotoplasmabrun  et  à  leur  gros  noyau,  étaient  disposées  en 
séries  assez  régulières  ;  mais  les  espaces  portes  étaient  mani- 
festement élargis.  Un  tissu  scléreux  plus  ou  moins  épais  en- 
tourait les  vaisseaux  sanguins  et  biliaires  et  se  prolongeait 
souvent  dans  l'intervalle  des  lobules  d'un  espace  à  l'autre.  On 
trouvait  d'autre  part,  au  sein  même  des  lobules,  généralement 
sur  leurs  bords,  des  îlots  scléreux  sur  lesquels  nous  revien- 
drons dans  un  autre  chapitre.  Il  n'était  pas  rare  de  trouver 
dans  ce  tissu  fibreux  des  groupes  de  cellules  rondes  qui  témoi- 
gnaient de  l'existence  de  poussées  irritatives  successives. 
Dans  ces  cas,  la  lésion  avait  peut-être  été  diffuse  à  ses  débuts, 
il  serait  aussi  difficile  de  le  nier  que  de  le  démontrer  ;  mais 
elle  s'était  cantonnée  d'une  façon  très  nette  dans  certai^is  points 
et  particulièrement  dans  les  espaces  portes. 

Les  foies  verts  et  indurés  dans  lesquels  nous  avons  signalé 
une  oblitération  complète  des  canaux  biliaires  appartenaient 
à  cette  variété  de  sclérose  insulaire.  Les  espaces  portes  étaient 
visiblement  élargis.  Les  branches  de  la  veine  porte,  autant  que 
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les  canalicules  biliaires,  étaient  entourées  d'une  zone  épaisse  de 
tissu  fibreux  qui,  par  places,  poussait  des  prolongements  dans 
l'épaisseur  même  des  lobules  dont  il  dissociait  les  travées; 
des  îlots  scléreux  s'observaient  çà  et  là  dans  l'intérieur  des 
lobules  ;  mais  ce  qui  était  particulier  à  ces  foies,  c'était  la  pré- 
sence d'une  bile  concrète  et  d'un  vert  émeraude  dans  la  plupart 
des  canalicules  biliaires  intercellulaires.  Ceux-ci  étaient  très 
dilatés,  et  les  cellules  hépatiques  refoulées  par  l'injection  verte 
se  groupaient  en  cercles  et  formaient  'des  figures  qui  rappe- 
laient par  places  les  cercles  épithéliaux  des  tubes  contournés 
du  rein.  Dans  ces  cas  les  lésions  scléreuses  étaient  vraiment 
celles  de  la  syphilis,  mais  la  rétention  accidentelle  de  la  bile 
avait  donné  au  parenchyme  hépatique  une  physionomie  spé- 
ciale. 

Lésions  nodulaires.  —  Toutes  les  altérations  que  nous 
avons  étudiées  jusqu'ici  se  caractérisaient  par  une  tendance 
générale  à  la  diffusion.  Il  nous  reste  à  considérer  d'autres 
lésions,  à  tendance  inverse,  qui,  depuis  leur  début  jusqu'au 
terme  de  leur  évolution,  restent  circonscrites  et  affectent  la 
forme  de  nodules  enchâssés  dans  un  parenchyme  plus  ou 
moins  altéré. 

Le  volume  de  ces  productions  nodulaires  est  infiniment 
variable.  Les  plus  petites  sont  de  simples  îlots,  formés  par  le 
groupement  d'une  dizaine  de  cellules  ou  de  noyaux  embryon- 
naires, comme  nous  en  avons  signalé  en  décrivant  l'infiltration 
embryonnaire  diffuse  ;  les  plus  grosses  ont  l'apparence  de  vé- 
ritables tumeurs  du  volume  d'une  noisette,  d'une  noix  ou 
même  davantage.  Toutes  ces  néoformations  sont  constituées 
sur  un  type  commun,  elles  ont  une  structure  à  peu  près  iden- 
tique, elles  sont  de  même  nature  et  se  relient  les  unes  aux 
autres  par  une  série  d'intermédiaires  qui  permettent  de  suivre 
leur  évolution. 

A,  Nous  avons  déjà  signalé  les  petits  amas  de  cellules 
rondes  qui  caractérisent  la  lésion  dans  sa  forme  la  plus  rudi- 
mentaire.  Au  sein  des  lobules,  dans  les  travées  cellulaires  plus 
ou  moins  infiltrées  de  cellules  embryonnaires  ou  dans  les 
espaces  portes,  au  voisinage  immédiat  des  vaisseaux,  on  voit 
de  petits  groupes  irrégulièrement  arrondis  de  noyaux  vive- 
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ment  colorés  dont  le  nombre  varie  de  10  à  80, 100  et  même 
plus.  Leur  structure  est  uniforme  :  elle] consiste  en  un  grou- 
pement de  noyaux  à  peu  près  égaux  en  volume,  ronds  ou 
ovalaires,  sans  interposition  apparente  de  tissu  fibrillaire  et 
sans  dégénérescence  centrale  ;  ces  noyaux  sont  plongés  dans 
une  substance  claire,  grenue,  où  Ton  aperçoit  souvent  des 
restes  de  protoplasma  granuleux. 

Leur  agglomération  semble  au  premier  abord  provenir 


Fig.  4. 
Ilot  sclércux  limita. 


exclusivement  de  leucocytes  extravasés  et,  en  réalité,  la  dia- 
pédèse  leucocytique  joue  un  rôle  important  dans  cette  forma- 
tion ;  mais  si  Ton  y  regarde  de  plus  près,  on  voit  que;  sur  les 
bords  de  l'îlot,  les  noyaux  des  cellules  hépatiques  se  sont  mul- 
tipliés d'une  façon  très  active,  et,  parmi  les  éléments  groupés, 
on  en  distingue  qui  sont  plus  volumineux  que  les  autres  et 
qui  ont  encore  autour  d'eux  un  nimbe  plus  ou  moins  coloré 
de  protoplasma  grenu.  Ceux-ci  proviennent  évidemment  de  la 
transformation  des  cellules  hépatiques. 
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L'évolution  de  ces  Ilots  peut  se  faire  suivant  plusieurs 
modes.  Souvent  ils  se  perdent  et  disparaissent  au  sein  de  Tin- 
iiltration  diffuse  qui  envahit  tout  le  parenchyme.  Le  fait  est 
commun  chez  le  fœtus  ;  alors  ils  sont  tellement  nombreux  que 
toute  la  préparation  semble  remplie  de  ces  petits  amas  de 
noyaux,  reliés  entre  eux  par  des  traînées  plus  ou  moins  nettes 
de  noyaux  isolés.  Dans  d'autres  cas  ils  gagnent  en  étendue 
par  Tadjonction  incessante  de  nouveaux  noyaux  et  ils  arrivent 
à  former  les  nodules  miliaires  visibles  à  l'œil  nu  que  nous 
étudierons  tout  à  l'heure;  ou  bien,  le  processus  irritatif  per- 
dant de  son  intensité,  ils  font  place  à  un  tissu  d'une  organisa- 
tion plus  élevée  et  subissent  la  transformation  fibreuse. 

Il  en  résulte  de  petites  cicatrices  fibreuses  qui  se  présen- 
tent sous  forme  d'îlots  scléreux  microscopiques^  nettement 
isolés  au  sein  des  lobules  hépatiques  et  entourés  de  travées 
cellulaires  plus  ou  moins  nettes.  On  ne  rencontre  à  leur  centre 
aucun  vaisseau;  ils  sont  constitués  essentiellement  par  des 
faisceaux  de  fibrilles  conjonctives  entre-croisées.  Quand  la 
lésion  est  peu  ancienne,  ces  fibres  sont  encore  masquées  par 
les  nombreux  noyaux  quelles  enchâssent;  mais  plus  tard, 
quand  la  transformation  est  achevée,  les  cellules  embryon- 
naires ont  disparu  et  on  se  trouve  en  présence  d'un  tissu 
scléreux  parfaitement  net.  Les  espaces  portes,  en  pareil  cas, 
sont  toujours  élargis  et  occupés  par  une  épaisse  couche  de 
tissu  fibreux.  Cette  évolution  demande  nécessairement  un 
certain  temps;  aussi  ne  l'avons-nous  observée  que  chez  les 
enfants  qui  avaient  vécu  quelques  jours,  et  particulièrement 
chez  ceux  qui  avaient  été  traités. 

B,  Les  stjphilomes  miliaires  qui  correspondent  aux  graiïls 
de  semoule  de  Gubler  et  dont  Virchow  a,  le  premier,  donné 
la  signification  histologique,  en  leur  imposant  le  nom  de 
gommes  miliaires.  sont  des  lésions  parfaitement  caractérisées 
et  que  l'on  rencontre  assez  fréquemment. 

Ils  accompagnent  habituellement  la  sclérose  diffuse  ;  mais 
ils  se  trouvent  aussi  à  des  stades  moins  avancés  de  la  lésion 
interstitielle.  Leur  structure  est  la  même  à  peu  près  que  celle 
des  petits  nodules  que  nous  venons  de  décrire, 

A  un  faible  grossissement  ils  apparaissent  sous  forme 


530 


V.    HUTINEL  ET   L.    IIUDELO. 


dllots  plus  OU  moius  nombreux,  piquetés  d'un  grand  nombre 
de  points  vivement  colorés  et  plus  clairs  que  le  reste  de  la 
coupe.  Tantôt  ils  siègent  en  plein  lobule,  au  voisinage  plus 
ou  moins  immédiat  des  espaces  portes  ;  tantôt  ils  occupent  lef^ 
espaces  eux-mêmes  dont  ils  augmentent  l'étendue.  Les  plus 
petits  ont  le  diamètre  d  un  petit  espace  porte  ;  d'autres  ont  une 


Fig.  5. 

^mas  de  cellules  embryonnaires  (syphilomcs  miliaires)  au  niveau  d'un  espace 

porte;  infiltration  embryonnaire  généralisée. 

étendue  cinq  ou  six  fois  plus  considérable  ;  parfois  plusieurs 
amas  s'unissent  par  leurs  bords  et  forment  des  dessins  plus 
ou  moins  irréguliers.  On  ne  leur  distingue  pas  de  zone  con- 
jonctive enveloppante,  au  contraire  on  les  voit  se  continuer 
sur  leurs  bords  avec  les  travées  cellulaires  voisines  aux  dépens 
desquelles  ils  semblent  s'accroître  d'une  façon  progressive. 

Leur  structure  est  fort  simple.  Ils  sont  constitués  par  le 
groupement  de  plusieurs  centaines  de  noyaux,  bien  colorés,  à 
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peu  près  égaux  en  volume  et  juxtaposés.  Dans  les  nodules  les 
plus  volumineux  les  noyaux  centraux  sont  quelquefois  plus 
petits,  plus  tassés  et  moins  bien  colorés  que  ceux  de  la  péri- 
phérie; parfois  aussi  on  aperçoit  des  cellules  géantes,  mais  on 
n'observe  point  de  dégénérescence  graisseuse  ou  pigment  aire. 
La  substance  dans  laquelle  baignent  les  noyaux  présente  par 
places  Taspect  d'une  masse  claire  et  grenue  qui  semble  résul- 
ter de  la  fusion  du  protoplasma  des  cellules  ;  mais  au  centre 
elle  est  dans  la  plupart  des  cas  manifestement  fibrillaire.  Nous 
verrons  que  dans  les  foyers  très  volumineux  cette  substance 
fibrillaire  fait  place  à  de  véritables  faisceaux  fibreux.  Si  nous 
cherchons  quelle  est  la  provenance  des  noyaux  agglomérés,  il. 
nous  est  facile  de  voir,  en  étudiant  les  bords  du  nodule,  qu'un 
grand  nombre  d'entre  eux  proviennent  de  la  prolifération  et 
de  la  désintégration  des  cellules  hépatiques.  En  eflet.  à  mesure 
que  l'on  s'approche  du  point  lésé,  les  travées  cellulaires  de- 
viennent plus  riches  en  noyaux.  A  la  limite  môme  du  foyer, 
les  noyaux  sont  très  nombreux;  le  protoplasma,  de  brun  et  gra- 
nuleux qu'il  était,  devient  clair,  et  il  semble  que  ces  éléments 
nouveaux  se  détachent  et  s'égrènent  des  travées  cellulaires 
pour  tomber  dans  l'amas  de  noyaux  indifférents  qui  occupe  le 
centre  des  nodules. 

Ces  syphilomes  résultent  vraisemblablement  de  la  fusion 
de  plusieurs  amas  microscopiques,  ou  de  l'extension  graduelle 
de  ces  nodules  élémentaires.  Ils  peuvent  subir,  eux  aussi,  la 
transformation  fibreuse,  et  c'est  sans  doute  à  cette  évolution 
qu'il  faut  attribuer  la  présence  de  gros  noyaux  scléreux  isolés 
dans  la  substance  des  lobules.  Plusieurs  foies  nous  ont  présenté 
cette  lésion. 

En  général,  la  mort  prématurée  de  l'enfant  ne  permet  pas 
aux  syphilomes  miliaires  de  prendre  un  grand  développement. 
Parfois  cependant  ils  s'accroissent  et  forment  des  amas  qui 
réalisent  le  type  de  Vhépatite  nodulaire  gommeuse  sur  lequel 
nous  pouvons  passer  rapidement. 

C.  Ces  nodules  gommeux,  facilement  reconnaissables  à 
l'œil  nu,  sont  épars  dans  le  parenchyme.  Ils  occupent  souvent 
le  territoire  de  plusieurs  lobules  avec  les  espaces  portes  qui 
les  séparent.  Ils  ont  un  contour  plus  ou  moins  arrondi,  sou- 
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vent  polycyclique,  qui  témoigne  de  leur  mode  de  formation 
par  coalescence  de  plusieurs  nodules  élémentaires.  Leur  as- 
pect varie  selon  leur  ancienneté,  et  surtout  suivant  les  points 
que  Ton  considère.  En  certains  endroits  on  ne  voit  qu'un 
amas  plus  ou  moins  épais  de  noyaux  bien  colorés  et  d'égal  vo- 
lume, enchâssés  dans  une  trame  fibrillaire  assez  facile  à  dis- 


Fig.  0. 

Nodule  gommeuï,  constitué  par  la  réunion  de  plusieurs  nodules  élémentaires 

dont  quelques-uns  présentent  chacun  une  cellule  géante. 


tinguer.  Autour  de  cet  amas,  sur  lequel  tranchent  souvent 
des  cellules  géantes,  on  ne  voit  qu'une  substance  nettement 
fibrillaire  constituée  par  d'innombrables  faisceaux  conjonctif s 
entre-croisés  ou  disposés  en  tourbillons.  Dans  le  réseau  de  ces 
fibrilles  on  aperçoit  des  cellules  embryonnaires  rondes  ou  fu- 
siformes  et,  çà  et  là,  des  cellules  hépatiques  isolées,  parfaite- 
ment nettes  et  parfaitement  reconnaissables  avec  leur  gros 
noyau  et  leur  protoplasma  brun  grenu.  Puis  on  retrouve 
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d'autres  îlots  formés  de  couches  concentriques  de  noyaux, 
bien  teintés  à  la  périphérie,  tandis  que  le  centre  est  amorphe, 
opaque  et  semble  formé  d'un  amas  de  granulations.  Ces  îlots 
sont  plus  ou  moins  nombreux  dans  un  même  noyau  gommeux, 
ils  présentent  parfois  des  cellules  géantes  et  ils  prouvent  d'une 
façon  indéniable  l'origine  folliculaire  des  gommes. 

Les  espaces  portes  se  voient  longtemps  au  milieu  des  élé- 
ments transformés  qui  les  entourent  ;  souvent  ils  sont  remplis 
de  noyaux.  Les  vaisseaux  subissent  la  même  infiltration,  leurs 
parois  s'épaississent  et  leur  lumière  se  rétrécit,  si  bien  qu'ils 
finissent  par  disparaître. 

Parfois  on  ne  les  reconnaît  qu'à  la  présence,  sur  une  coupe, 
au  milieu  du  tissu  scléreux  de  deux  ou  trois  orifices  sans  ca- 
ractère spécial. 

Nous  avons  vu  que  les  nodules  microscopiques  accompa- 
gnaient habituellement  l'infiltration  embryonnaire  diffuse.  Les 
syphilomes  miliaires  supposent  déjà  des  lésions  plus  avancées 
du  foie  et  c'est  surtout  dans  la  sclérose  diffuse,  à  ses  différents 
stades,  qu'on  les  observe.  Les  noyaux  gommeux  se  voient  par- 
fois dans  un  parenchyme  presque  sain.  Ils  constituent  une 
lésion  d'ordre  plus  avancé  et  plus  tardif;  ils  sont  plus  com- 
muns chez  Tenfant  de  quelques  semaines  que  chez  le  fœtus. 

D.  Il  n'est  donc  pas  étonnant  que  les  gommes  véritables 
soient  exceptionnelles  chez  les  fœtus  et  les  nouveau-nés.  Ces 
tumeurs  gommeuses  ne  présentent  d'ailleurs  aucune  particula- 
rité à  cet  âge  de  la  vie  ;  elles  sont,  à  première  vue,  semblables 
à  celles  qu'on  peut  observer  dans  le  foie  des  adultes.  Nous 
n'avons  pu  les  étudier  qu'une  seule  fois  chez  un  mort-né.  Leur 
aspect  était  identique  à  celui  des  noyaux  gommeux  que  nous 
venons  de  décrire.  Elles  n'en  différaient  que  par  leur  volume, 
qui  atteignait  et  dépassait  celui  d'une  noisette.  Elles  étaient 
enchâssées  dans  un  parenchyme  où  se  voyait  une  infiltration 
embryonnaire  diffuse  extrêmement  manifeste.  Quant  à  leur 
structure,  sa  description  peut  être  calquée  sur  celle  que  nous 
venons  de  donner^:  mêmes  îlots  de  cellules  rondes,  même 
gangue  scléreuse  où  Ton  distinguait  des  cellules  embryon- 
naires et,  çà  et  là,  des  cellules  hépatiques  éparses  ;  même 
aspect  folliculaire,  mêmes  limites  confuses,  et,  pour  compléter 
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la  similitude,  aucune  trace  de  nécrobiose  ou  de  ramollissement  ; 
mais  nous  n'insisterons  pas  sur  ces  faits  exceptionnels. 

Nous  rappellerons  très  brièvement  les  altérations  que  Ton 
a  signalées  dans  les  annexes  de  la  glande  hépatique. 

La  pyléphlébite  de  Schiippel  est  caractérisée  histologique- 
ment  par  une  infiltration  embryonnaire  diffuse,  abondante, 
avec  hyperplasie  conjonctive  à  la  périphérie  et  dans  l'épais- 
seur des  parois  vasculaires.  Le  parenchyme  hépatique  au  voi- 
sinage des  branches  |de  la  veine  porte  ainsi  lésées  présentait 
des  altérations  analogues,  avec  de  nombreux  syphilomes  mi- 
liaires. 

H.  Beck  et  Ghiari  ont  observé  la  même  infiltration  em- 
bryonnaire autour  des  canaux  biliaires.  Cette  infiltration  dans 
le  cas  de  Beck  s'étendait  aux  parois  de  la  vésicule  elle-même. 

Quant  aux  altérations  de  la  capsule,  elles  sont  toujours 
constituées  par  une  hyperplasie  conjonctive,  avec  infiltration 
de  noyaux]  plus  ou  moins  nombreux  dans  les  zones  épaissies. 

Considérations  générales.  —  Il  nous  est  possible  mainte- 
nant de  jeter  un  coup  d'œil  d'ensemble  sur  les  altérations  que 
nous  venons  de  décrire,  et  de  les  suivre  pas  à  pas  dans  leur 
évolution. 

Le  premier  stade,  stade  passager,  stade  précoce,  qu'on  ne 
rencontre  guère  que  chez  des  avortons  syphilitiques  et  qui  ne 
modifie  pas  sensiblement  l'aspect  de  la  glande,  ne  peut  être 
décelé  que  par  l'examen  histologique.  Il  est  caractérisé  par 
une  congestion  intense  des  capillaires  sanguins  du  foie.  Les 
leucocytes  s'arrêtent  çà  et  là  dans  les  vaisseaux  dilatés  ;  ils  y 
forment  des  groupes,  des  espèces  de  bouchons,  et  quelques- 
uns  tendent  bientôt  à  sortir  par  diapédèse  des  capillaires  pour 
se  répandre  le  long  des  travées  cellulaires  et  pour  pénétrer 
entre  les  cellules. 

Cette  diapédèse  ne  tarde  pas  à  devenir  très  apparente  ;  alors 
commence  le  passage,  dans  les  travées,  de  globules  blancs  plus 
ou  moins  nombreux  et  l'infiltration  embryonnaire  prend  le 
pas  sur  la  congestion  simple.  D'abord  les  cellules  hépatiques, 
plus  ou  moins  aplaties  et  refoulées  par  la  distension  des  capil- 
laires souffrent  peu  ;  mais  bientôt  elles  prennent  part  au  pro- 
cessus irritatif,  et  cela  d'autant  plus  naturellement  que,  chez  le 
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fœtus,  les  éléments  cellulaires  du  foie  sont  beaucoup  moins 
nettement  différenciés  et  moins  stages  que  chez  l'adulte. 
Leurs  noyaux  présentent  alors  les  phénomènes  de  la  karyoki- 
nèse  et  se  multiplient  ;  leur  protoplasma  se  modifie,  perd  son 
aspect  normal,  et  elles  finissent  par  disparaître.  La  consé- 
quence de  ce  double  processus  est  l'apparition  de  nombreux 
noyaux  qui  se  disséminent  le  long  des  capillaires,  dans  les 
travées  cellulaires,  et  qui,  sur  beaucoup  de  points,  particu- 
lièrement au  voisinage  des  vaisseaux,  se  groupent  en  amas 
microscopiques. 

Jusqu'ici  les  modifications  dont  le  parenchyme  hépatique 
est  le  siège  n'ont  absolument  rien  de  spécifique.  Les  dilata- 
tions vasculaires,  le  groupement  des  leucocytes  en  certains 
points,  1)ientôt  suivi  de  leur  diapédèse,  la  multiplication  des 
noyaux  des  cellules  hépatiques  et  le  retour  de  ces  éléments  à 
l'état  de  cellules  indifférentes,  s'observent  sous  d'autres  in- 
fluences ;  et,  si  l'on  ne  connaissait  pas  les  conditions  dans 
lesquelles  sont  nés  les  enfants  dont  on  examine  l'organe,  rien 
n'autoriserait  à  incriminer  la  syphilis. 

Les  premières  manifestations  de  l'infection  syphilitique, 
ressemblent  donc  à  celles  que  produirait  une  infection  banale. 
Le  fait  n'a  rien  de  surprenant.  Ce  n'est  pas,  en  général,  dans 
le  mode  de  début  d'une  altération  spécifique  qu'il  faut  chercher 
des  caractères  précis  et  distinctifs,  c'est  plutôt  dans  son  évo- 
lution ultérieure,  c'est  dans  la  série  des  transformations 
qu'elle  doit  subir  et  qui  varient  à  l'infini  suivant  l'agent  pa- 
thogène et  suivant  son  mode  d'action. 

Voyons  en  effet  ce  qui  se  passe  dans  la  tuberculose  expé- 
rimentale du  foie,  produite  chez  le  lapin,  par  injection  dans 
les  veines  d'une  culture  pure  de  bacilles  de  Koch.  Là  encore, 
Yersin  (th.  doct.  1 888)  a  vu,  8  ou  1 0  jours  après  l'inoculation,  les 
capillaires  intra-lobulaires  se  dilater,  les  leucocytes  se  grouper 
en  amas,  dans  certains  points  de  ces  vaisseaux,  autour  des 
bacilles  et,  plus  tard,  quelques-uns  de  ces  globules  blancs 
sortir  des  vaisseaux  et  s'infiltrer  dans  les  travées  cellulaires. 
Mais  si,  dans  son  mode  de  début,  la  lésion  tuberculeuse  res- 
semble à  s'y  méprendre  au  premier  stade  de  l'altération  syphi- 
litique, les  différences  ne  tardent  pas  à  apparaître.  Sous  l'in- 
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fluence  de  rirritation  causée  par  le  bacille  de  Koch,  les 
leucocytes  qui  se  sont  groupés  dans  les  capillaires  ne  vont 
pas  tarder  à  se  transformer  en  cellules  épithélioïdes,  en  cel- 
lules géantes,  et  à  devenir  le  centre  d'une  production  plus  ou 
moins  régulièrement  nodulaire. 

Dans  la  syphilis,  l'évolution  ultérieure  est  tout  autre  ;  cer- 
tainement on  voit  apparaître  des  nodules  sur  lesquels  nous 
allons  revenir  dans  un  instant  ;  mais  ce  qui  domine,  c'est  la 
tendance  à  l'infiltration  embryonnaire  et  à  la  sclérose  dif- 
fuse. 

Entre  la  diapédèse  leucocytique  que  nous  avons  notée 
comme  phénomène  initial  et  la  sclérose  du  foie  silex,  nous 
avons  vu  et  décrit  une  série  de  lésions  intermédiaires.  C'est 
d'abord  une  infiltration  de  cellules  embryonnaires,  dues  pro- 
bablement à  la  diapédèse  des  leucocytes,  le  long  des  travées 
cellulaires,  avec  des  amas  de  noyaux  de  distance  en  distance, 
et,  au  niveau  de  ces  amas,  les  indices  d'une  altération  notable 
des  cellules  hépatiques.  Puis  l'infiltration  semble  plus  géné- 
ralisée, plus  active  ;  ses  éléments,  de  ronds  qu'ils  étaient, 
deviennent  fusiformes  sur  beaucoup  de  points  ;  en  même 
temps,  les  cellules  hépatiques,  dans  presque  toute  l'étendue 
des  lobules,  prolifèrent  et  tendent,  sous  l'influence  du  travail 
irritatif,  à  perdre  leurs  caractères  distinctifs.  Enfin  nous  avons 
vu  une  lésion  connue  depuis  longtemps  déjà  et  caractérisée 
par  une  sclérose  difi^use.  D'épaisses  traînées  fibreuses  ont  en- 
vahi les  lobules  et,  dans  leur  intervalle,  on  trouve  des  cellules 
hépatiques  plus  ou  moins  isolées,  mais  reconnaissables. 

Un  point  nous  a  frappés  :  c'est  que  les  cellules  du  foie, 
emprisonnées  par  les  mailles  du  tissu  scléreux,  sont  plus 
nettes  et  mieux  caractérisées  que  celles  qui  sont  entourées  de 
cellules  embryonnaires.  De  même,  dans  les  noyaux  gommeux, 
on  voit  parfois,  dans  les  points  sclérosés,  des  cellules  hépa- 
tiques nettes  et  presque  normales,  mais  singulièrement  clair- 
semées. A  ce  moment  sans  doute,  le  processus  irritatif  est  arrivé 
à  son  terme  ;  les  éléments  cellulaires  qui  ont  échappé  à  la 
destruction  et  qui  peuvent  survivre  au  sein  de  la  gangue 
fibreuse,  cessent  de  proliférer  et  reprennent  leurs  caractères 
normaux. 
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A  ces  différentes  phases  de  la  néoformatiôn  pathologique, 
depuis  rinfiltration  embryonnaire  jusqu'à  la  sclérose  consti- 
tuée, nous  ne  trouvons  rien  dans  révolution  du  processus  ir- 
ritatif  qui  soit  propre  à  la  syphilis.  Mais  si  la  façon  dont  se 
forme  et  s'organise  le  tissu  de  sclérose  n'a  rien  en  elle  de  spé- 
cial,  la  disposition  de  ce  tissu  est  absolument  caractéristique 
et  suffit  à  faire  reconnaître  la  tare  héréditaire,  surtout  si  l'on 
songe  à  la  rareté  des  cirrhoses  hépatiques  dans  la  première 
enfance  et  particulièrement  dans  la  vie  intra-utérine. 

C'est  autour  des  branches  de  la  veine  porte  que  débute 
l'altération.  De  là,  nous  la  voyons  se  répandre  par  la  voie  des 
vaisseaux  sanguins.  Dans  l'intérieur  des  lobules,  c'est  dans  les 
capillaires  que  nous  en  surprenons  les  premières  traces;  et 
c'est  toujours  au  pourtour  des  vaisseaux  que  nous  la  voyons 
prédominer.  Il  s'agit  donc  bien  d'une  infection  d'origine  san- 
guine. L'agent  virulent  a  été  charrié  par  le  sang;  mais  si  ses 
effets  s'observent  d'abord  et  surtout  dans  les  espaces  portes  et 
à  la  périphérie  des  lobules,  on  les  retrouve  bientôt  partout  : 
preuve  certaine  que  cet  agent  pathogène  est  singulièrement 
pénétrant. 

Cette  diffusion  appartient  presque  en  propre  aux  lésions 
de  la  syphilis  et  suffit  à  les  caractériser.  La  présence  dans  le 
parenchyme  plus  ou  moins  altéré  des  nodules  que  nous  avons 
décrits  en  détail  est  un  autre  caractère  extrêmement  important. 
Cependant,  si  nous  suivons  dans  leur  développement  ces  pro- 
ductions nodulaires,  nous  pouvons  faire  à  leur  sujet  les  ré- 
flexions que  nous  a  suggérées  l'étude  des  lésions  interstitielles 
diffuses.  Ces  amas  de  noyaux,  que  nous  avons  considérés 
comme  le  rudiment  des  syphilomes  miliaires  et  qui  forment 
des  nodules  arrondis  ou  ovalaires,  n'ont  rien  de  spécial  à  la 
syphilis.  Nous  les  retrouvons  absolument  pareils  dans  d'autres 
maladies  infectieuses,  dans  la  fièvre  typhoïde  en  particulier; 
l'un  de  nous  les  notait  récemment  dans  le  foie  de  plusieurs 
enfants  emportés  par  un  érythème  infectieux.  Mais  ce  qui  est 
propre  à  la  syphilis,  ce  qui  permet  toujours  de  distinguer  ses 
produits  de  ceux  que  font  éclore  d'autres  agents  irritants,  c'est, 
d'une  part,  la  tendance  de  ses  lésions  à  subir  la  transformation 
fibreuse;  c'est,  d'autre  part,  la  propension  qu'elles  ont  à 
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s'étendre  graduellement  de  telle  sorte  qu'un  nodule  micro- 
scopique devient  peu  à  peu  un  syphilorae  miliaire,  que  plusieurs 
syphilomes  coalescents  constituent  un  noyau  gommeux  et 
qu'un  noyau  gommeux  peut  devenir  une  gomme  massive,  sans 
qu'il  existe  autre  chose  que  des  différences  de  degré  ou  des  mo- 
difications secondaires  des  éléments  groupés  entre  l'altération 
la  plus  rudimen taire  et  la  tesion  la  plus  volumineuse.  Si  les 
syphilomes  rudimentaires  ne  sont  pas  caractéristiques,  les 
nodules  plus  volumineux  le  deviennent.  Il  [n'y  a  guère,  en 
effet,  chez  l'enfant  nouveau-né  et  chez  le  fœtus,  que  la  syphilis 
ou  la  tuberculose  qui  puissent  donner  naissance  à  des  produc- 
tions de  ce  genre  ;  or,  entre  ces  deux  maladies  le  diagnostic 
est  presque  toujours  possible. 

L'infiltration  interstitielle  et  les  productions  nodulaires 
ne  présentent  donc  rien  d'absolument  spécifique  à  leurs  débuts  ; 
mais  elles  deviennent  de  plus  en  plus  caractéristiques  à  mesure 
qu'elles  progressent.  D'ailleurs,  au  moment  où  ces  deux  moda- 
lités de  l'hépatite  syphilitique  sont  encore  à  l'état  rudimen- 
taire,  leur  association  est  commune  et  suffit  à  les  faire  recon- 
naître, car  il  n'existe  guère  au  début  de  la  vie  d'autre  maladie 
infectieuse  qui  puisse  réaliser  une  semblable  association  de 
lésions. 

Il  faut  bien  savoir  pourtant  que  ces  altérations,  dans  un 
même  organe,  ne  se  présentent  pas  partout  au  même  degré; 
tant  s'en  faut.  Ainsi  il  arrive  fréquemment,  dans  les  foies  où 
domine  l'infiltration  embryonnaire,  que  l'on  trouve  déjà  un 
épaissi ssement  scléreux  très  notable  des  espaces  portes,  avec 
zones  fibreuses  concentriques  autour  des  vaisseaux  et  des  ca- 
nalicules  biliaires.  De  même  dans  les  foies  scléreux  on  trouve 
toujours,  au  sein  de  la  néoformation  conjonctive,  des  amas  de 
cellules  rondes  qui  tranchent  par  leur  coloration  vive  sur 
l'aspect  des  cellules  allongées  interfibrillaires.  Cette  associa- 
tion habituelle  de  lésions  anciennes  avec  des  lésions  récentes 
prouve  que  les  altérations  de  la  syphilis  héréditaire  ne  se  font 
pas  d'un  seul  coup,  en  une  poussée  unique,  mais  qu'elles  pro- 
cèdent par  raptus  successifs,  pareillement  à  ce  que  Ton  observe 
dans  la  syphilis  acquise. 

Le  caractère  dominant  des  altérations  hépatiques  causées 
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par  l'infection  héréditaire  chez  le  fœtus  et  le  nouveau-né,  c'est 
la  diffusion  et  la  généralisation.  L'infiltration  embryonnaire 
diffuse  ne  se  voit  guère  que  chez  le  fœtus  ;  après  la  naissance 
révolution  des  lésions  n'est  plus  aussi  active.  Aussi,  quand  on 
étudie  le  foie  d'un  enfant  qui  a  vécu  quelques  semaines,  on 
voit  la  sclérose  se  cantonner  davantage  dans  les  espaces 
portes,  les  amas  de  noyaux  ne  se  retrouvent  guère  que  dans 
ces  espaces  ou  à  la  périphérie  des  lobules.  Souvent,  si  l'enfant 
a  été  traité,  l'infiltration  embryonnaire  a  disparu,  mais  il  reste 
du  tissu  scléreux  d'abord  autour  des  vaisseaux  portes,  puis 
dans  les  lobules,  sous  forme  d'îlots  plus  ou  moins  étendus  ou 
d'infiltrations.  Plus  on  s'éloigne  de  la  naissance,  plus  la  sclé- 
rose a  de  la  tendance  à  se  produire  sous  forme  de  bandes,  plus 
les  lésions  nodulairessont  destinées  à  se  cantonner  et  à  grossir 
isolément.  Entre  l'hépatite  syphilitique  du  nouveau-né  et 
celle  de  l'adulte,  il  existe  au  premier  abord  des  différences 
énormes.  Combien  ïe  foie  ficelé  de  ce  dernier  diffère  du  foie 
silex  !  Le  processus  est  pourtant  le  même  dans  les  deux  cas  ; 
mais,  s'il  est  diffus  chez  l'enfant,  il  est  partiel  chez  l'adulte. 

L'un  de  nous,  étudiant  le  testicule  des  nouveau-nés  syphi- 
litiques, a  insisté  sur  ce  fait  que,  si  chez  les  jeunes  sujets»  les 
lésions  sont  diffuses  et  régulièrement  réparties,  c'est  qu'elles 
sont  intimement  liées  à  l'évolution  même  de  l'organe.  Chez 
l'homme  fait,  elles  sont  plus  irrégulières  parce  qu'elles  se  pro- 
duisent dans  un  organe  complet,  dont  les  éléments  profon- 
dément différenciés  résistent  mieux  auxinfluences  nocives  que 
les  cellules  encore  instables  des  organes  fœtaux.  On  peut  dire 
que  l'histoire  des  lésions  syphilitiques  des  jeunes  sujets  est 
dominée  par  celle  du  développement  des  organes. 
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UN    CAS    DE    MALADIE    DE    MORYAN 

AVEC   AUTOPSIE 

Par  MM.  A.   JOFFROT  ot  Gh.  AGHARD 

Planche   VII 


La  maladie  deMorvan,  bien  que  nouvellement  venue  dans  la 
pathologie  nerveuse,  puisque  sa  connaissance  remonte  à  sept 
ans  à  peine,  a  fait  Tobjet  d'un  certain  nombre  de  travaux.  Nous 
n'entreprendrons  pas  ici  d'exposer  toutes  les  notions  acquises 
sur  cette  affection,  ni  de  décrire  tous  ses  caractères  cliniques. 
Pour  l'ensemble  de  cette  étude,  nous  renvoyons  à  la  thèse  que 
vient  tout  récemment  de  faire,  à  notre  instigation,  M.  Loua- 
zeP.  Ayant  eu  l'occasion  de  pratiquer  l'autopsie  d'une  malade 
atteinte  de  cette  affection,  c'est  la  question  anatomique  que 
nous  aurons  particulièrement  en  vue  dans  ce  travail,  d'autant 
plus  que  nos  devanciers,  faute  de  documents  suffisamment 
démonstratifs,  n'ont  pu  jusqu'à  ce  jour  que  poser  cette  ques- 
tion sans  la  résoudre  d'une  façon  complète.  Le  fait  que  nous 
allons  rapporter  va  nous  permettre  aussi  d'aborder  un  autre 
côté  intéressant  dans  l'histoire  de  cette  maladie,  celui  de  ses 
rapports  avec  une  lésion  dont  l'existence  anatomique  est  con- 
nue depuis  longtemps,  mais  dont  l'étude  clinique  est  de  date 
également  récente  :  la  syringomyélie.  Les  discussions  qui  se 
sont  engagées  depuis  peu  de  temps  en  France  à  Pégard  de 

1.  H.  LouAZBL,  Contribution  à  Vétude  de  la  maladie  de  Morvan,  thèse  do 
Paris,  juin  1890. 
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cette  dernière  ajoutent  encore  au  sujet  un  intérêt  d'actualité. 

Comme  il  est  arrivé  pour  le  plupart  des  maladies  nerveu- 
ses, c'est  l'observation  clinique  qui  a  mis  au  jour  la  maladie 
de  Morvan.  Dans  cinq  mémoires  successifs,  son  inventeur, 
M.  Morvan,  en  a  donné  de  remarquables  descriptions  sympto- 
matiques,  av^xquelles  les  autres  auteurs  n'ont  guère  ajouté.  Il 
a  parfaitement  mis  en  relief  les  traits  fondamentaux  de  la 
maladie  :  la  parésie  parfois  accompagnée  d'atrophie  muscu- 
laire, les  troubles  sensitifs  dont  le  principal  est  l'analgésie,  en- 
fin et  surtout  les  troubles  trophiques  dont  les  plus  importants 
et  les  plus  caractéristiques  consistent  en  des  panaris  profonds 
avec  tendance  à  la  nécrose  des  os.  Il  a  montré  l'envahisse- 
ment souvent  très  lent  et  habituellement  symétrique  des  ex- 
trémités supérieures  par  les  lésions;  il  a  décrit  les  mutila- 
tions, les  déformations  particulières  des  mains  qui  en  sont  le 
résultat.  Poursuivant  ses  premières  recherches,  il  a  signalé 
l'existence  de  formes  frustes,  qui  peuvent  se  réduire  aux  seuls 
troubles  trophiques;  il  a  insisté  sur  la  variété  de  ces  troubles 
trophiques  et  sur  les  analogies  qu'ils  présentent  avec  ceux 
qu'on  observe  au  cours  de  diverses  affections  des  centres  ner- 
veux, en  particulier  les  arthropathies,  la  scoliose.  Enfin  il  a 
cherché  à  localiser  dans  la  région  cervicale  de  la  moelle  la  lé- 
sion dont  relève  la  maladie  et,  d'une  façon  plus  précise  encore, 
il  a  fixé  dans  la  substance  grise  centrale  le  siège  initial  des  al- 
térations, qui  pourraient  de  là  s'étendre  dans  le  reste  de  la 
substance  grise  et  dans  la  substance  blanche.  Nous  verrons- 
que,  s'il  y  a  des  réserves  à  faire  au  sujet  de  l'opinion  formu- 
lée par  M.  Morvan  sur  la  nature  de  ces  lésions,  du  moins  la 
localisation  qu'il  avait  admise  se  trouve  parfaitement  d'accord 
avec  les  faits  anatomiques. 

Plusieurs  traits  du  tableau  clinique,  la  lenteur  de  l'évolu- 
tion, la  fréquence  de  la  scoliose,  l'association  de  certains 
troubles  et  surtout  l'analgésie  accompagnée  de  thermo-anesthé- 
sie,  rapprochent  la  maladie  de  Morvan  de  la  syringomyélie.  On 
sait  qu'un  grand  nombre  d'auteurs,  après  Schultze  et  Kahler, 
ont  adopté  pour  symptôme  caractéristique  de  cette  dernière 
l'existence  d'un  trouble  sensitif,  constitué  par  la  disparition 
de  la  sensibilité  à  la  douleur  et  à  la  température,  avec  inté- 
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grité  de  la  sensibilité  au  simple  contact.  Admettant  cette 
proposition  dans  toute  sa  rigueur,  M.  Morvan  s^attacha,  par 
des  recherches  très  précises,  à  montrer  que  la  dissociation, 
dite  syringomyélique,  de  Tanesthésie  n'existe  pas  dans  le  type 
clinique  qu'il  avait  découvert.  Dès  lors  il  fit  de  Tétat  de  la 
sensibilité  tactile  un  signe  difTérentiel  entre  les  deux  maladies, 
et  il  repoussa  toute  tentative  de  confusion  entre  deux  espèces 
nosologiques  qu'il  considérait  comme  voisines  sans  doute, 
mais  néanmoins  distinctes.  Il  est  curieux  de  trouver  le  cham- 
pion de  l'opinion  adverse  dans  l'un  des  auteurs  qui  se  sont  le 
plus  occupés  de  la  syringomyélie  et  qui  ont  le  plus  insisté 
surlavaleurséméiologique de l'anesthésie dissociée:  M.  Roth, 
à  qui  l'on  doit  d'importantes  recherches  sur  l'histoire  de  cette 
affection,  défend  précisément  la  théorie  unitaire  qui  fait  de 
la  maladie  de  Morvan  une  simple  variété  clinique  de  la  syrin- 
gomyélie. 

C'est  qu'en  effet,  si  l'on  étudie  les  observations  de  maladie 
de  Morvan,  on  remarque  que,  dans  bon  nombre  de  cas,  l'anes- 
thésie tactile  est  légère  par  rapport  à  Tanalgésie  et  àla  thermo- 
anesthésie  ;  quelquefois  aussi  la  sensibilité  au  tact,  respectée 
pendant  un  certain  temps,  a  été  frappée  à  son  tour,  mais  à  une 
période  plus  tardive  que  les  sensibilités  à  la  douleur  et  à  la 
température  (obs.  I  et  IX  de  Morvan).  Enfin  les  observations 
de[Broca  et  de  H.  Dayot  mentionnent  l'anesthésie  dissociée  : 
analgésie  et  thermo-an esthésie  avec  intégrité  de  la  sensibilité 
tactile.  Il  en  est  de  même  des  faits  de  Czerny,  relatifs  à  des  cas 
de  syringomyélie  dont  l'un  avec  autopsie,  et  que,  dans  sa 
thèse,  M.  d'Ogerde  Spéville  a  rapportés  à  la  maladie  de  Morvan, 
tant  il  est  difficile  d'établir  en  clinique  une  limite  précise  entre 
ces  deux  affections. 

D'autre  part,  dans  la  syringomyélie,  la  conservation  de  la 
sensibilité  au  contact  n'est  pas  toujours  absolue.  L'anesthésie 
tactile  a  été  observée,  et  parfois  on  a  pu  seulement  constater 
que  cette  aneslhésie  tactile  n'était  proportionnelle,  ni  en 
intensité  ni  en  étendue,  à  l'analgésie  et  àla  themio-anesthésie. 
Nous  reviendrons  plus  loin  sur  ce  sujet. 

On  voit  qu'en  somme,  en  restant  sur  le  terrain  de  la  clini- 
que, il  était  difficile  d'établir  une  distinction  formelle  entre 
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la  maladie  de  Morvan  et  lasyringomyélie.  Jusqu'ici  Fanatomie 
pathologique  n'avait  point  non  plus  fourni  les  éléments  d'une 
solution  définitive.  Il  n'existait  à  cet  égard  qu'un  fait  unique, 
celui  de  MM.  Gombault  et  Reboul*,  danslequel  l'examen  de  la 
moelle  avait  eu  lieu  dans  des  conditions  défavorables  :  en  effet, 
en  raison  de  la  scoliose,  l'extraction  de  la  moelle  avait  pré- 
senté de  grandes  difficultés  et  cet  organe  avait  subi  des  con- 
tusions accidentelles.  Ce  qui  est  certain,  c'est  qu'il  existait 
des  lésions  spinales,  consistant  surtout  dans  une  sclérose 
descomesetdescordons  postérieurs,  principalementàlarégion 
cervicale,  et  dans  l'épaississement  généralisé  de  la  pie-mère 
et  des  parois  vasculaires.  Quant  à  la  présence  de  cavitéssyrin- 
gomyéliques,  elle  n'a  pu  être  démontrée;  les  auteurs  mettent 
en  doute  leur  existence  ;  mais  il  est  permis  de  se  demander  si 
les  pertes  de  subtance  qu'ils  ont  observées,  siégeant  dans  la 
substance  grise  centrale,  se  prolongeant  dans  la  direction  des 
cornes  postérieures,  et  dont  les  bords  étaient  déchiquetés,  ne 
répondent  pas  à  des  cavités  syringomyéliques,  qui  se  seraient 
seulement  agrandies  par  la  chute  du  tissu  nerveux  environ- 
nant, désagrégé  par  le  fait  des  contusions  accidentelles. 

Aussi  cette  observation  laissait-elle  en  suspens  la  question 
desrapportsquipouvaientexisterentreletype  clinique  de  Mor- 
van et  les  lésions  de  la  syringomyélic.  Le  fait  suivant  lèvera 
tous  les  doutes. 


Beloude  (Catherine),  âgée  de  75  ans,  entrée  le  6  janvier  1890,  salle 
Barth,  n®  H,  dans  le  service  de  M.  Joffroy  à  la  Salpétrière. 

La  malade  est  née  en  Auvergne.  Elle  ne  peut  fournir  aucun  rensei- 
gnement sur  ses  antécédents  de  famille.  Sa  santé  avait  toujours  été 
bonne  jusqu'à  Tâge  de  30  ans.  A  cette  époque  survinrent  des  panaris, 
à  peu  près  symétriquement  aux  deux  mains  ;  la  malade  ne  se  rappelle 
pas  le  côté  primitivement  atteint.  Ces  panaris  ont  frappé  tous  les  doigts 
à  l'exception  du  pouce  droit  et  du  petit  doigt  de  la  main  gauche.  Ils 
débutaient  par  la  pulpe  des  doigts,  puis  gagnaient  la  phalangine  et,  au 
bout  de  trois  semaines  ou  d'un  mois,  s'éliminaient  «  des  bouts  d'os 
grands  comme  les  doigts  »,  dit  la  malade.  Tous  ces  phénomènes  étaient 
accompagnés  de  douleurs  très  vives  ;  c'est  un  point  sur  lequel  cette 

1.  Bull,  et  Mém.  de  la  Société  médicale  des  hôpitaux,  1889,  p.  213,  et  Ga- 
zette hebdomadaire  ^  1889,  pp.  308  et  318. 
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femme  est  très  affirmative.  Enfin,  pendant  tout  le  temps  que  durèrent 
les  panaris,  on  fut  obligé  de  faire  manger  la  malade,  ce  qui  prouve  que 
les  lésions  étaient  intenses  et  que  les  deux  mains  étaient  atteintes  en 
même  temps. 

Après  une  durée  d'environ  deux  mois,  ces  accidents  disparurent 
pour  ne  plus  revenir,  mais  ils  laissèrent  des  déformations  persistantes 
des  mains.  La  malade  vint  alors  à  Paris,  où  elle  eut  un  fils  bien  con- 
formé, qui  mourut  à  Tâge  de  2  ans.  Malgré  les  déformations  des 
mains,  elle  put  néanmoins  travailler  et  gagner  sa  vie  comme  domes- 
tique. C'est  seulement  en  1881,  à  l'âge  de  66  ans,  qu'elle  entra  à  la  Sal- 
pôtrière,  sans  avoir  jamais  été  dans  un  autre  hôpital. 

État  actuel.  —  Ce  qui  frappe  avant  tout,  c'est  l'état  des  mains  et  leurs 
déformations. 


Main  droite  :  Le  pouce  est  peu  déformé.  L'ongle  est  intact.  Cepen- 
dant la  phalangette  parait  diminuée  de  longueur  et  on  remarque,  à  la 
partie  interne  de  la  pulpe,  une  légère  dépression  avec  induration,, 
comme  cicatricielle.  A  la  face  interne,  au  point  de  contact  du  pouce 
avec  l'index,  l'épiderme  est  épaissi,  corné  et  en  voie  de  desquamation. 
Dans  l'épaisseur  du  repli  cutané  qui  unit  le  pouce  à  la  paume  de  la 
main,  il  existe  une  nodosité  cornée  siégeant  dans  l'épiderme.  L'articu- 
lation des  deux  phalanges  entre  elles  est  ankylosée  ;  l'articulation  mé- 
tacarpo-phalangienne  est  intacte. 

L'index  présente  des  déformations  plus  accusées.  Son  extrémité  est 
arrondie.  L'ongle  a  disparu  complètement  ;  il  ne  reste  à  l'extrémité  du 
doigt  qu'un  petit  nodule  corné.  La  phalangette  a  disparu;  il  semble 
rester  seulement  un  petit  fragment  d'os  représentant  la  phalangine. 
A  la  face  dorsale  du  moignon  se  trouve  la  cicatrice  d'une  ulcération 
ovalaire.  La  face  palmaire  de  ce  moignon  est  jaunâtre  et  recouverte 
de  squames  d'épiderme  épaissi. 
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Le  médius  et  Tannulaire  ne  présentent  que  des  altérations  de  la 
phalangette.  L'ongle  est  déformé,  fendillé  par  des  stries  longitudinales, 
et  sa  ligne  d'implantation  est  plus  voisine  de  l'extrémité  du  doigt  qu'à 
l'état  normal.  La  phalangette  semble  avoir  en  grande  partie  disparu 
et  n'être  représentée  que  par  un  fragment  long  de  quelques  milli- 
mètres. 

Le  petit  doigt  est  fléchi  dans  la  main.  La  phalangette  a  disparu  ;  il 
n'y  a  plus  à  sa  place  qu'un  petit  moignon  de  tissu  mou  sur  lequel  s'im- 
plante une  petite  écaille  de  substance  cornée. 

Main  gauche  :  Le  pouce  est  diminué  de  la  moitié  de  sa  longueur;  la 
réduction  semble  porter  surtout  sur  la  phalange.  La  pulpe  est  allongée 
en  pointe;  l'ongle  est  strié  longiludinalement.  Il  y  a  soudure  de  l'arti- 
culation des  deux  phalanges  entre  elles. 


L'index  est  réduit  à  sa  phalange  et  se  termine  par  une  saillie 
arrondie. 

Le  médius  est  un  peu  plus  long,  car  il  pei-siste  une  petite  portion 
de  la  phalangine.  Il  se  termine  par  un  petit  nodule  corné. 

L'annulaire  présente  une  dépression  au  niveau  de  son  bord  externe  ; 
sa  phalangette  est  déviée  en  dehors;  elle  se  termine  par  un  ongle  qui 
est  également  déjeté  de  ce  côté.  Sa  phalangine  est  fléchie  h  angle  droit 
sur  la  phalange  et  ne  peut  être  redressée. 

Le  petit  doigt  n'est  le  siège  d'aucune  altération,  si  ce  n'est  une 
flexion  à  angle  droit  de  la  phalangine  sur  la  phalange. 

Le  tégument  est  souple  et  ne  présente  pas  les  altérations  qui  carac- 
térisent la  sclérodermie.  La  peau  et  le  tissu  cellulaire  sous-cutané  ne 
sont  indurés  qu'au  niveau  des  moignons. 

La  sensibilité  est  très  diminuée  aux  mains,  surtout  à  la  face  pal- 
maire des  doigts,  de  la  main  et  des  deux  tiers  inférieurs  de  l'avant-bras. 
Cette  diminution  est  égale  pour  la  piqûre  et  pour  la  chaleur.  L'appli- 
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cation  d'un  tube  rempli  d'eau  à  60*  C.  est  sentie,  mais  bien  supportée 
aux  membres  supérieurs,  tandis  qu'aux  membres  inférieurs  la  malade 
ne  peut  la  supporter. 

La  sensibilité  tactile  est  affaiblie  i  la  malade  ne  peut  reconnaître, 
par  le  toucher  seul,  divers  objets,  tels  qu'une  pièce  de  monnaie,  une 
cuiller,  un  porte-plume.  Elle  ne  perçoit  pas  le  simple  contact  au  niveau 
des  mains  et  d'une  partie  de  l'avant-bras.  Ces  troubles  existent  un  peu 
aussi  au  niveau  des  épaules  et  de  la  partie  voisine  du  troue. 

Les  mouvements  des  doigts  sont  très  limités;  cependant  la  malade 
peut  porter  les  aliments  à  sa  bouche,  se  laver  et  s'habiller  seule. 

La  paume  des  mains  n'est  pas  déformée  ;  les  articulations  du  poignet 
sont  mobiles. 

L'atrophie  musculaire  parait  très  peu  prononcée.  Les  masses  mus- 
culaires des  éminences  thénar  et  hypothénar,  des  interosseux  et  des 
muscles  de  l'avant-bras  ont  un  volume  à  peu  près  normal.  Elles  réa- 
gissent sous  l'influence  de  l'électricité. 

Il  n'y  a  pas  de  scoliose;  mais  il  existe  un  peu  de  cyphose  à  la  région 
dorsale  moyenne,  où  les  apophyses  épineuses  forment  une  courbure 
régulière  qui  intéresse  cinq  ou  six  vertèbres. 

La  malade  est  entrée  à  l'infirmerie  pour  des  phénomènes  de  bron- 
chite et  de  broncho-pneumonie  subaiguë.  Elle  succombe  à  ces  accidents 
le  30  janvier. 

Autopsie  le  31  janvier  1890. 

Poumons  :  Emphysème  généralisé.  Congestion  et  œdème  aux  deux 
bases,  k  droite,  aspect  de  la  carnisation;  de  petits  fragments  de  paren- 
chyme gagnent  le  fond  de  l'eau. 

Cœur  :  Quelques  épaississements  sur  le  bord  libre  de  la  valvule  mi- 
trale;  quelques  plaques  calcifiées  à  l'origine  de  l'aorte. 

Foie  :  Un  peu  gras. 

Reins  :  Quelques  kystes;  atrophie  de  la  substance  corticale. 

Encéphale  :  Méninges  saines,  s'enlevant  facilement.  Les  artères  de 
la  base  sont  un  peu  athéromateuses  ;  l'origine  des  sylviennes  présente 
des  dépôts  calcifiés  et  des  thromboses  en  voie  de  formation. 

Pas  de  lésions  superficielles  ni  centrales  dans  les  hémisphères. 

Moelle  :  Les  méninges  présentent  un  peu  d'épaississement  et  de 
fines  adhérences  à  la  moelle,  sur  la  face  postérieure,  surtout  à  la  région 
cervicale.  A  la  partie  supérieure  de  celle-ci,  la  dure-mère  est  parsemée, 
sur  sa  face  interne,  de  quelques  granulations  blanchâtres,  du  volume 
d'un  grain  de  mil. 

La  moelle,  dans  les  régions  lombaire  et  dorsale,  ne  présente  exté- 
rieurement rien  d'anormal.  Mais  la  région  cervicale  se  fait  remarquer 
par  son  petit  volume  qui  ne  dépasse  pas  celui  de  la  région  dorsale. 
Dans  toute  cette  région  cervicale  la  moelle  semble  aCTaissée  ;  elle  est 
aplatie  d'avant  en  arrière.  Le  sillon  antérieur  est  élargi  en  gouttière  ; 
ses  bords  sont  écartés  et  renversés  en  dehors.  En  arrière  les  cordons 
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postérieurs  offrent  une  coloration  gris  rosé  qui  se  prolonge  aussi  sur 
le  bulbe  jusqu'auprès  du  bec  du  calamus,  correspondant  aux  cordons 
de  Goll.  Sur  une  coupe  transversale  faite  entre  les  deux  premières 
paires  nerveuses,  on  ne  distingue  nettement  que  les  cordons  antéro- 
latéraux  et  les  cornes  antérieures.  Le  reste  de  la  moelle  offre  une 
teinte  grisâtre  et  une  consistance  molle,  difiluente. 

L'immersion  dans. la  liqueur  de  MûUer  permet  de  constater  que 
cette  partie  de  la  moelle,  comprenant  les  cornes  et  les  cordons  posté- 
rieurs, correspond  à  une  large  cavité  dont  les  parois  étaient  revenues 
sur  elles-mêmes  lorsqu'on  examinait  la  moelle  aussitôt  après  son  ' 
extraction.  Cette  cavité  est  traversée  par  des  brides  filamenteuses  ;  ses 
parois  offrent  un  contour  un  peu  irrégulier  et  présentent  des  végé- 
tations, des  bourgeons  saillants  ;  cette  cavité  présente  une  surface  lisse. 

Examen  histologique  de  la  moelle^  et  du  bulbe,  —  Au-dessus  de  la 
lésion,  dans  le  bulbe,  on  constate  que  les  cordons  postérieurs  sont  sclé- 
rosés, à  l'exception  de  la  bandelette  qui  avoisine  les  cornes  postérieures  ; 
il  existe  aussi  une  sclérose  des  faisceaux  cérébelleux  directs. 

A  la  partie  inférieure  du  bulbe  (pi.  7,  fig.  1),  les  cordons  postérieurs 
sont  également  sclérosés,  surtout  les  faisceaux  de  Goll.  Dans  la  région 
sclérosée  les  travées  va^ulaires  sont  très  épaissies;  les  vaisseaux 
sont  entourés  de  nombreux  leucocytes  et  leur  calibre  est  diminué.  Au 
voisinage  du  canal  central,  les  vaisseaux  ont  également  des  parois  très 
épaissies  et  un  calibre  très  rétréci.  En  outre  on  observe  à  ce  niveau  la 
terminaison  supérieure  des  lésions  cavitaires  :  la  corne  postérieure 
gauche  est  creusée  d'une  fente  allongée,  à  bords  droits  et  réguliers, 
qui  se  prolonge  en  arrière  jusqu'auprès  de  la  périphérie  et  qui  se  perd 
en  avant  dans  un  tissu  névroglique  à  structure  très  lâche, à  la  base  de 
la  corne.  A  droite,  symétriquement,  la  corne  postérieure  est  aussi 
creusée  d'une  perte  de  substance,  mais  irrégiilière  et  à  bords  déchi- 
quetés ;  il  s'agit  d'une  cavité  syringomyélique  agrandie  par  la  chute 
du  tissu  voisin,  qui  consiste  en  une  névroglie  très  lâche,  tombant  en 
détritus. 

Dans  la  région  cervicale,  la  cavité  présente  de  grandes  dimensions. 
Elle  détruit  presque  entièrement  les  cornes  et  les  cordons  postérieurs, 
à  tel  point  que  sa  paroi  postérieure  est  seulement  formée  par  la  pie- 
mère  doublée  d'une  mince  couche  de  névroglie  (pi.  7,  fig.  2).  Au  niveau 
des  origines  de  la  8*  paire  cervicale,  elle  intéresse  une  partie  des 
cornes  antérieures,  et  elle  déborde  sur  les  côtés  les  cornes  postérieures 
de  manière  à  comprendre  une  petite  portion  des  cordons  latéraux.  En 
avant  on  trouve  ordinairement  l'épithélium  épendymaire  qui  tapisse 
une  certaine  étendue  de  la  paroi  antérieure.  Les  contours  de  la  cavité 
sont  irréguliers  ;  ils  présentent  des  bourgeons  arrondis,  des  cloisons 
complètes  ou  incomplètes,  qui  peuvent  la  subdiviser  en  plusieurs  com- 
partiments. La  surface  interne  de  la  paroi  est  souvent  lisse,  régulière  ; 
sur  d'autres  points  elle  est  déchiquetée  et  formée  par  un  tissu  en  détri- 
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lus.  Au  voisinage  de  la  cavité  il  y  a  parfois  une  zone  dené.vroglie  à  tex- 
ture l&che.  On  y  voit  aussi  des  vaisseaux  nombreux  dont  les  parois 
présentent  un  épaississement  considérable;  certains  vaisseaux  sont 
complètement  oblitérés  (pi.  7,  flg.  4). 

Plus  bas,  les  lésions  ont  un  aspect  tout  différent.  Au  niveau  de  l'origine 
de  la  5*  paire  dorsale  (pi.  7,  flg.  3),  le  centre  de  la  moelle  est  occupé  par  une 
masse  arrondie,  nodulaire,  à  contour  assez  régulier,  et  qui  se  colore  vive- 
ment par  le  carmin  (a).  Cette  masse  s*est,  en  quelque  sorte,  substituée 
à  la  substance  grise  dont  il  ne  reste  plus  que  quelques  vestiges  au 
niveau  de  la  corne  postérieure  droite  (c).  Elle  s'étend  en  arrière  jusqu'à 
la  moitié  environ  du  sillon  postérieur  dont  on  ne  constate  plus  que  la 
trace  ;  en  avant  elle  refoule  le  sillon  antérieur  qui  ne  forme  plus  à  la 
surface  de  la  moelle  qu'une  simple  gouttière.Gette  masse  est  formée  de 
névroglie  à  divers  états.  Au  centre^ le  tissu  est  extrêmement  lâche;  on 
y  trouve  un  réseau  de  fibrilles  entre-croisées,  avec  des  cellules  aux 
points  d'entre-croisement  et  une  matière  amorphe  ou  légèrement  grenue  : 
c'est  un  aspect  qui  rappelle  celui  du  tissu  muqueux.  Puis,  à  mesure 
qu'on  s'éloigne  du  centre,  les  fibrilles  se  condensent,  les  cellules  sont 
plus  abondantes,  et  à  la  périphérie  le  feutrage  névroglique  devient 
tout  à  fait  serré.  11  n'existe  pas  trace  de*  myéline  dans  ce  nodule 
de  névroglie  ;  on  y  distingue  quelques  fins  capillaires.  Il  n'y  a  pas  de 
canal  central  ;  mais  les  éléments  épendymaires  se  laissent  reconnaître 
sous  forme  de  traînées  sinueuses  ou  d'amas  de  cellules  irrégulières,  à 
noyaux  volumineux,  situés  vers  la  partie  antérieure.  Dans  la  zone  péri- 
phérique du  nodule  se  voient  des  vaisseaux  à  parois  très  épaissies  et 
dont  le  calibre  est  diminué,  parfois  oblitéré.  En  dehors  du  nodule,  le 
tissu  de  la  moelle  est  désagrégé  sur  plusieurs  points.  En  arrière  on  y 
trouve  des  exsudats  vitreux  ;  en  avant  existent  des  cavités.  A  gauche, 
(fig.  3,  6),  ces  cavités  sont  cloisonnées  par  des  brides  conjonctives  con- 
tenant des  vaisseaux  et  émanant  de  la  pie-mère  ;  dans  ces  brides  con- 
jonctives, de  même  que  sur  les  lèvres  du  sillon  antérieur,  on  remarque 
de  petits  pelotons  de  tubes  à  myéline,  compris  dans  une  gangue  fibreuse. 

Dans  ce  qui  subsiste  de  la  substance  blanche,  il  existe  un  certain 
degré  de  sclérose  diff'use,  consistant  dans  l'augmentation  des  travées 
vasculaires.  Les  parois  des  vaisseaux  sont  notablement  épaissies;  il  en 
est  de  même  de  la  pie-mère. 

Plus  bas,  il  n'y  a  plus  de  nodule  à  contours  bien  arrêtés;  le  centre 
de  la  moelle  est  occupé  par  une  zone  névroglique,  irrégulière,  d'où 
partent  des  travées  névro^liques  qui  rayonnent  vers  le  reste  de  la 
moelle.  Dans  cette  masse  centrale,  on  distingue,  à  la  place  du  canal 
épendymaire,  un  amas  de  cellules  polyédriques.  Autour  de  cette  masse 
centrale  se  voient,  surtout  en  avant,  quelques  lacunes.  Les  vaisseaux 
sont  toujours  épaissis;  quelques-uns  sont  oblitérés. 

Vers  la  partie  inférieure  de  la  région  dorsale,  on  constate  seulement 
un  épaississement  des  travées  névrogliques  et  des  parois  vasculaires, 
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sur  toute  la  surface  des  coupes,  mais  principalement  vers  les  parties 
centrales.  Le  canal  central  est  oblitéré.  La  pie-mère  est  épaissie,  comme 
d'ailleurs  sur  toute  l'étendue  de  la  moelle. 

Les  racines  postérieures  ne  présentent  pas  de  lésions. 

Les  racines  antérieures  sont  dégénérées  dans  les  régions  qui  corres- 
pondent à  la  destruction  des  cornes  antérieures. 

MenUtres  supérieurs  :  On  remarque  Tabondance  du  tissu  adipeux 
sous-cutané  qui  est  composé  d'une  couche  épaisse  de  graisse  molle, 
demi-liquide  et  comme  infiltrée  de  sérosité.  Il  est  très  difficile,  au  milieu 
de  cette  graisse,  de  poursuivre  les  filets  nerveux  sous-cutanés.  Il  y  a 
aussi  une  grande  abondance  de  tissu  adipeux  dans  les  espaces  inter- 
musculaires. 

La  dissection  de  la  main  gauche  montre  que  les  nerfs  médian  et 
cubital  sont  perdus  au  milieu  du  tissu  adipeux  ;  ils  sont  entourés  d'une 
gaine  fibreuse  assez  épaisse  qui  adhère  intimement  au  tissu  cellulo- 
graisseux.  Leur  volume  est  normal  ;  leur  consistance  est  molle  ;  ils  sont 
flasques  et  non  tendus. 

Les  muscles  de  Téminence  thénar  ont  un  volume  à  peu  près  normal. 
Mais  leur  couche  superficielle  est  complètement  graisseuse  ;  on  y  re- 
connaît la  forme  et  la  disposition  fibrillaire  des  muscles,  mais  leur 
couleur  est  blanc  jaunâtre.  A  la  partie  supérieure  se  voient  quelques 
faisceaux  d'un  rose  pâle.  Dans  les  couches  profondes,  les  muscles  ont 
une  couleur  rose. 

Les  interosseux  offrent  une  couleur  assez  pâle. 

A  l'avant-bras,  les  muscles  fléchisseurs  et  extenseurs  ont  une  cou- 
leur rouge  à  peu  près  normale. 

L'exafnen  histologique  montre  dans  les  muscles  de  l'éminence 
thénar  des  altérations  profondes.  Sur  les  coupes,  au  milieu  du  tissu  adi- 
peux, apparaissent  des  îlots  conjonctifs  contenant  de  nombreux  noyaux, 
des  faisceaux  primitifs  atrophiés,  d'autres  normaux,  et  des  vaisseaux  à 
parois  très  épaissies,  souvent  oblitérés. 

Les  interosseux  contiennent,  au  milieu  de  la  plupart  des  fibres 
saines,  des  faisceaux  dégénérés  avec  des  amas  de  noyaux. 

Des  fragments  de  peau,  traités  par  la  méthode  de  l'acide  osmique, 
et  recueillis  sur  la  pulpe  de  l'index,  montrent  dans  le  derme  des  fais- 
ceaux fibreux  très  denses.  Les  papilles  ne  renferment  pas  de  tubes  à 
myéline  ni  de  corpuscules  de  Meissner. 

Sur  la  pulpe  de  l'annulaire,  on  reconnaît  dans  certaines  papilles  des 
corpuscules  de  Meissner,  et  le  derme  contient  des  nerfs  avec  tubes  à 
myéline. 

Le  nerf  collatéral  dorsal  externe  du  médius  présente  un  épaississe- 
ment  du  tissu  conjonctif  interstitiel,  de  nombreuses  fibres  de  Remak  et 
des  noyaux  abondants. 

Le  tronc  commun  des  collatéraux  dorsaux  de  l'index  et  du  médius 
montre  un  certain  degré  de  sclérose  intra-fasciculaire  et  un  grand 

ARCH.   DE  MÊD.  EXPBR.   —  TOME  II.  36 


550  A.    JOFFROY  ET  GH.    AGHARD. 

nombre  de  tubes  à  myéline  très  grêles.  Les  vaisseaux  de  c€  nerf  sont 
épaissis  ;  quelques-uns  sont  oblitérés.  Sur  quelques  coupes  on  observe 
à  la  partie  interne  de  la  gaine  lamelleuse  un  nodule  fibreux  contenant 
quelques  noyaux  allongés,  et  faisant  saillie  dans  l'intérieur  du  faisceau 
(pi.  7,  fig.  6);  sur  d'autres  coupes  on  voit  seulement  en  ce  point  un 
groupe  de  noyaux  ou  un  petit  vaisseau  à  parois  très  épaissies. 

Sur  les  prépai^tions  de  ce  rameau  nerveux,  faites  par  dissociation, 
on  observe  un  petit  bloc  arrondi,  clair,  coloré  en  jaune  par  le  picro- 
carmin,  et  entouré  de  noyaux.  Auprès  de  ce  petit  bloc  qui  parait  situé 
dans  le  tissu  conjonctif  et  qui  ressemble  aux  petits  globes  des  psam- 
momes,  passe  un  tube  à  myéline  qui  le  contourne  en  n'affectant  avec 
lui  qu'un  simple  rapport  de  contiguïté  (pi.  7,  fig.  7). 

Dans  le  nerf  collatéral  dorsal  interne  de  l'annulaire  gaucbe,  on 
observe,  outre  de  nombreux  tubes  à  myéline,  très  grêles  et  très  pâles, 
des  tubes  présentant  les  lésions  de  la  dégénérescence  wallérienne 
(boules  de  myéline). 

Le  nerf  médian  présente  certains  faisceaux  formés  surtout  de  tubes 
à  myéline  dont  le  calibre  est  très  petit  et  qui  sont  accumulés  par 
groupes  (pi.  7,  fig.  5);  le  tissu  conjonctif  intra-fasciculaire  est  épaissi 
dans  plusieurs  faisceaux.  Quelques  faisceaux  sont  composés  de  tubes 
tout  à  fait  normaux.  Les  altérations  paraissent  aussi  prononcées  à  la 
partie  supérieure  du  bras  qu'à  la  partie  inférieure  de  Tavant-bras,  La 
dissociation  montre  que  les  tubes  grêles  sont  souvent  enchevêtrés  et 
enroulés  les  uns  autour  des  autres.  On  peut  les  considérer  comme  des 
tubes  régénérés. 

Dans  le  nerf  cubital,  il  existe  une  diminution  très  prononcée  des 
tubes  normaux  qui  semblent  remplacés  par  des  amas  de  tub«s  grêles. 
Il  y  a  aussi  un  peu  de  sclérose  intra-faaciculaire  ;  à  la  partie  interne . 
des  gaines  lamelleuses  se  voient  des  vaisseaux  très  épaissis,  en  voie 
d'oblitération.  Certains  tubes  présentent  la  dégénération  wallérienne. 

Dans  l'observation  qu'on  vient  de  lire,  les  lésions  de  la 
syringomyélie  sont  des  plus  typiques  et  d'autre  part  le  ta- 
bleau clinique  est  parfaitement  conforme  à  celui  de  la  ma- 
ladie de  Morvan;  les  mutilations  et  les  déformations  des 
mains  à  la  suite  des  panaris,  laparésie  et  les  troubles  de  la  sen- 
sibilité dans  ses  divers  modes,  sont  tout  à  fait  caractéristiques. 

Il  convient  de  remarquer  dans  ce  cas  révolution  parti- 
culière des  lésions  dont  le  début  a  été  assez  brusque  et  qui 
ont  frappé  presque  simultanément  les  deux  mains  :  c'est  un 
fait  rare,  mais  on  l'a  signalé  dans  la  maladie  de  Morvan.  Puis, 
après  ce  début  bruyant,  la  lésion  spinale  a  évolué  d'une  ma- 
nière sourde,  pour  ainsi  dire,  puisque  la  malade  a  pu  vivre 
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encore  quarante-cinq  ans  sans  qu'aucun  signe  appréciable 
soit  venu  révéler  les  progrès  de  cette  lésion.  On  voit  d'ailleurs 
dans  la  maladie  de  Morvan  de  longues  périodes  d'état  sta- 
tionnaire,  cliniquement  du  moins,  et  quelquefois  même  on  a 
pu  observer  une  véritable  rémission  de  certains  symptômes 
(obs.  IX,  X,  XIV  et  XIX  de  Morvan). 

Relevons  aussi  dans  le  tableau  morbide  les  douleurs  qui  ac- 
compagnaient le  développement  des  panaris.  Il  est  vrai  que 
les  premiers  panaris  ne  sont  pas  toujours  indolents  et  qu'ici 
les  dactylites  ont  été  les  symptômes  de  début.  Mais  on  a  vu 
des  panaris  développés  successivement^  qui  étaient  chaque 
fois  douloureux  (Dayot)  :  en  sorte  que  la  dénomination  de 
panaris  analgésique  ne  saurait  convenir  à  tous  les  cas. 

Enfin,  et  c'est  là  le  fait  clinique  le  plus  remarquable,  mal- 
gré l'existence  incontestable  de  la  syringomyélie,  on  n'avait 
point  constaté  pendant  la  vie  la  dissociation,  dite  syringo- 
myélique,  de  l'anesthésie  :  les  trois  modes  de  la  sensibilité 
étaient  frappés  d'une  façon  à  peu  près  égale.  Par  là  se  trouve 
réduite  à  néant  la  distinction  qu'on  a  cherché  à  établir,  d'après 
l'état  de  la  sensibilité  tactile,  entre  la  maladie  de  Morvan  et 
la  syringomyélie,  puisque  les  lésions  de  celle-ci  peuvent  se 
traduire  par  tous  les  symptômes  de  la  première. 

En  même  temps  ce  fait  montre  bien  qu'il  ne  faut  pas  at- 
tribuer à  l'anesthésie  dissociée  une  importance  excessive 
dans  la  séméiologie  de  la  syringomyélie.  Il  justifie  donc,  en 
partie  du  moins,  les  réserves  que  nous  faisions  précédemment, 
dans  un  travail  qui  a  été  Tobjet  de  vives  critiques*.  Admettre 
que  la  dissociation  de  l'anesthésie  est  constante  dans  la  syringo- 
myélie et  considérer  le  diagnostic  de  cette  lésion  comme  tou- 
jours possible,  dans  Tétat  actuel  de  nos  connaissances,  nous 
parait  une  opinion  exagérée  qui  exposerait  à  bien  des  mé- 
prises. M.  Charcot  a  déjà  montré  que  la  dissociation  particu- 
lière de  l'anesthésie  peut  se  rencontrer  dans  l'hystérie  :  elle 
n'appartient  donc  pas  en  propre  à  la  syringomyélie.  D'autre 
part,  dans  cette  dernière  affection,  elle  n'est,  comme  Tobser- 


1.  JoFFROY  et  AoHARD,  De  la  myélite  cavitaire  {Archives  de  physiologie, 
1887,  p.  433). 
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vation  précédente  vient  encore  d'en  donner  la  preuve,  qu'un 
symptôme  inconstant.  Elle  nous  parait  correspondre  à  ce 
qu'on  pourrait  appeler  le  type  moyen  de  la  lésion,  intéressant 
la  substance  grise  centrale  et  celle  des  cornes  postérieures. 
Mais  en  deçà  de  ce  type  moyen,  une  lésion  très  limitée  de  la 
région  périépendymaire  pourrait  ne  donner  lieu  à  aucun 
trduble  sensitîf,  tandis  qu'au  delà  de  ce  même  type  moyen, 
des  altérations  fort  étendues,  avec  destruction  de  la  plus 
grande  partie  de  la  substance  grise  et  de  la  totalité  des  cor- 
dons postérieurs,  peuvent  abolir  la  sensibilité  au  tact  aussi 
bien  que  les  sensibilités  à  la  douleur  et  à  la  température. 

Il  convient  aussi  d  attribuer  un  rôle,  sans  contredit  secon- 
daire, dans  la  production  des  troubles  sensitifs,  aux  névrites 
périphériques  dont  tous  les  examens  anatomiques  ont  jus- 
qu'ici révélé  Texistence  dans  la  maladie  de  Morvan  :  ces  né- 
vrites ont  été  constatées  par  M.  Gombault  sur  des  doigts 
amputés  dans  le  cas  de  MM.  Monod  et  Reboul  \  puis  dans 
Tautopsie  de  MM.  Gombault  et  Reboul  *,  et  enfin  par  nous- 
mêmes  dans  le  cas  présent.  Ces  lésions  des  nerfs  nous  parais- 
sent ici  un  phénomène  surajouté,  dont  le  développement  a 
été  favorisé  par  l'existence  d'altérations  profondes  dans  les 
centres  nerveux,  suivant  une  interprétation  que  nous  avons 
appliquée  déjà  aux  névrites  périphériques,  dont  la  fréquence 
est  si  grande  dans  Tataxie  locomotrice  et  dont  nous  avons 
récemment  observé  un  exemple  dans  la  sclérose  latérale 
amyotrophique^.  Dans  notre  cas  de  maladie  de  Morvan,  ces 
altérations  périphériques  sont  insuffisantes  pour  expliquer 
tous  les  symptômes  et  môme  pour  rendre  compte  des  phé- 
nomènes sensitifs  ;  mais  on  ne  peut  évidemment  leur  refuser 
quelque  influence  dans  la  pathogénie  de  ces  divers  troubles. 

On  voit  qu'il  y  a  lieu  de  tenir  compte  d'éléments  très 
divers  lorsqu'on  veut  interpréter  les  manifestations  morbides 
de  la  syringomyélie.  Il  faut,  avant  tout,  faire  intervenir  les 
lésions  centrales,  leur  étendue  en  hauteur  aussi  bien  qu'en 


1.  Ch.  Monod  ctJ.  Rbboul,  Conlrib,  à  Vétude  du  panaris  analgésique  [mA- 
ladio  de  Morvan)  [Archives  généi\  de  me'decine^  1888,  vol.  II,  p.  28). 

2.  Loc,  cit. 

3.  V.  p.  445  de  ce  volume. 
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largeur,  tant  dans  la  substance  grise  que  dans  la  substance 
blanche  de  la  moelle.  Il  faut  encore  faire  une  part  aux  alté*- 
rations  périphériques.  Aussi  la  syringomyélie  est-elle  une 
affection  dont  la  symptomatologie  est  des  plus  variées.  A  côté 
des  formes  relativement  simples,  il  faut  décrire  des  cas  frustes 
et  des  cas  compliqués.  Les  phénomènes  moteurs,  sensitifs  et 
trophiques  peuvent  s'y  rencontrer  à  divers  degrés  et  s'y  com- 
biner de  façons  multiples;  enfin,  elle  peut  se  traduire  en  cli-^ 
nique  par  le  complexus  symptomatique  défini  par  Morvan. 

Mais  si  Texistence  d'une  lésion  syringomyélique  dans  la 
maladie  de  Morvan  est  établie  d'une  façon  péremptoire  par  le 
fait  que  nous  venons  de  rapporter,  nous  ne  sommes  pas  auto- 
risés à  conclure  que,  dans  tous  les  cas,  cette  lésion  cavitaire 
doive  se  rencontrer  nécessairement.  Il  n'est  pas  impossible 
qu'une  lésion  quelconque  de  la  moelle,  occupant  le  même 
siège,  donne  lieu  à  tous  ces  phénomènes,  et  peut-être  vien- 
dra-t-il  un  jour  où  la  maladie  de  Morvan  sera  décrite  comme 
un  syndrome  commun  à  des  lésions  diverses  de  la  moelle  cer- 
vicale. Ici,  comme  toujours  dans  la  pathologie  nerveuse,  ce 
n'est  pas  la  nature  des  altérations,  mais  bien  leur  siège,  qui 
commande  les  manifestations  symptomatiques. 


EXPLICATION  DES  FIGURES  DE  LA  PLANCHE  VII. 

Fig.  1. 

Coupe  de  rextrémité  inférieure  du  bulbe.  Gr.  =  -". 
a,  aclérote  des  cordons  postérieurs. 

6,  cavité  en  forme  de  fente,  k  contoar  régulier,  dans  la  corne  postérieure  gaucho. 
Ct  cavité  à  bords  déchiquetés  dans  la  corne  postérieure  droite. 
d,  travée  vasculaire  très  épaissie. 

Fig.  2. 

Coupe   du  renflement  cervical  de  la  moelle  (origines  de  la  6e  paire  cervi- 
cale). Gr.=  -f. 
a,  cavité. 

Fig.  3. 

Coupe  de  la  région  dorsale  moyenne  de  la  moelle  (origines  de  la  5^  paire 
dorsale).  Gr.  =  -f- 

a,  nodule  névroglique  à  contour  arrondi. 

6,  cavité  traversée  par  des  brides  filamentanses. 

c,  vestige  à  la  corne  postérieure  droite. 
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Fig.  4. 
Coupe  de  la  moelle  au  Toisinag:c  de  la  cavité  (origines  de  la  6»  paire  cervi- 
cale). Gr.  =  if*. 

a,  a,  vaisseaux  à  parois  épaissies. 

b,  bt  vaisseaux  oblitérés. 

c,  c,  tubes  à  myéline. 

d,  d,  trabécules  de  sclérose  névroglique. 

e,  e,  noyaux  des  cellules  névroglîques, 

Fig.  5. 
Coupe  transversale  du  nerf  médian  gauche,  à  lavant-bras.  Gr.  =:  -^. 

a,  a,  tubes  à  myéline  normaux. 

b,  6,  tubes  à  myéline  de  petit  calibre  et  disposés  par  groupe. 

Fig.  6. 

Coupe  transversale    du    tronc  commun  des  nerfs  collatéraux  dorsaux  de 
l'index  et  du  médius.  Gr,  =  ^. 

a,  gaine  lamelleuse. 

b,  bourgeon  fibreux  à  la  face  interne  de  la  gaine  lamollense. 

c,  tube  à  myéline. 

Fig.  7. 
Dissociation  du  même  nerf.  Gr.  =  *J*. 

a,  tube  à  myéline. 

b.  nodulo  formé  d'un  petit  globo  contrai  entouré  de  noyau  x. 
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DES  PROPRIÉTÉS  PHARMAOODYNAMIQUES  ET  THÉRAPEUTIQUES 

DES   NOUVEAUX 

MÉDICAMENTS   DITS  ANTIPYRÉTIQUES 

Par  R.  LÉPINB 


{SuUe;  voir  les  numéros  de  novembre  1889,  janvier  et  mai  1890.) 

§XI 

Les  diverses  substances  que  je  viens  de  passer  en  revue  présentent, 
au  double  point  de  vue  de  la  pharmacodynamique  et  de  la  thérapeu- 
tique, une  grande  analogie,  non  seulement  entre  elles,  mais  avec  la 
quinine.  On  s'en  convaincra  aisément  si  je  reprends,  sommairement 
d'ailleurs,  l'examen  de  l'action  do  ces  substances  sur  les  principaux 
appareils,  en  la  comparant  à  celle  de  la  quinine.  Dans  cet  exposé  j'aurai 
successivement  en  vue,  d'abord  le  sujet  apyrétique,  puis  le  sujet  en  état 
de  fièvre. 

Action  des  sabstances  dites  antipyrétiques  sur  les  principaux 
appareils  chez  le  sujet  apyrétique. 

1°  Action  sur  le  système  nerveux.  —  Ainsi  que  le  dit  justement 
M.  Ch.  Richet,  c'est  le  système  nerveux  central  qui  éprouve  en  premier 
lieu  les  efTets  des  substances  médicamenteuses  et  toxiques.  Les  sub- 
stances dont  nous  nous  occupons  n'échappent  pas  à  cette  loi.  A  propos 
de  plusieurs  d'entre  elles  j'ai  déjà  insisté  sur  l'action  nervine  (sédative) 
qu'elles  exercent  sur  le  système  nerveux,  et  j'aurais  pu  m'y  arrêter 
à  l'occasion  de  chacune  d'entre  elles,  car  c'est  une  action  générale.  La 
règle  que  j'ai  posée  :  à  savoir,  que  tout  antipyrétique  vrai  est  nervin, 
ne  souffre  pas  d'exception.  Ce  qui  diffère  seulement,  pour  chacun 
d'entre  eux,  c'est  la  dose  nécessaire  pour  obtenir  l'action  sédative,  et 
ce  sont  les  sensations  accessoires,  vertiges,  sommeil,  etc.,  qu'éprouve  le 
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sujet  soumis  à  une  forte  dose  d'une  de  ces  substances  :  Tivresse  du 
salicylate  de  soude  avec  ses  bourdonnements  est  bien  différente  de 
Tivresse  de  Tantipyrine,  et  celle-ci  assez  distincte  de  celle  de  racétani- 
lide,  qui  parait  davantage  provoquer  le  sommeil.  J*ai  maintes  fois  inter- 
rogé les  malades  à  cet  égard,  et  tous  ceux  qui  ont  absorbé  plusieurs 
de  ces  substances  les  reconnaissent  très  bien  ultérieurement. 

J'ai  insisté  sur  le  fait  que  l'action  sédative  est  d'autant  plus  évi- 
dente que  le  système  nerveux  est  en  état  d'éréthisme  :  c'e>it  lorsque  le 
sujet  ressent  de  la  douleur  que  l'action  analgésique  est  bien  marquée; 
autrement,  chez  le  sujet  sain,  elle  fait  à  peu  près  défaut  :  M.Herczel  dit 
fort  justement  qu'après  l'absorption  d'une  dose  moyenne  d'acétanilide, 
—  et  il  en  est  de  même  avec  les  autres  substances,  —  «  la  sensation 
cutanée  déterminée  par  le  passage  d'un  courant  faradique  même  fort  est 
sensiblement  la  même  qu'avant  l'administration  de  cet  agent*  ».  J'ai  dit, 
de  plus,  qu'à  partir  d'une  certaine  dose,  plusieurs  de  ces  substances  ont 
une  action  convulsivante.  C'est,  je  crois,  aussi  une  propriété  générale, 
mais,  on  le  comprend,  beaucoup  moins  importante  que  l'action  sédative 
car  elle  n'est  pas  utilisable  en  thérapeutique. 

Or  la  quinine  aussi  possède,  comme  on  sait,  l'action  analgésiante  et 
convulsivante. 

Aussitôt  après  sa  découverte,  alors  qu'en  Italie  surtout  elle  était 
employée  à  doses  parfois  énormes,  on  lui  reconnut  des  propriétés  hypo- 
sthénisantes.  En  France,  Bally,  Delens,  Guersant,  Briquet,  Mialhe, 
Trousseau  et  Pidoux,  etc.,  insistèrent  sur  une  action  calmante  elséda- 
^ive.Plus  tard,  il  est  vrai,  on  méconnut  celle-ci  au  profit  d'une  prétendue 
action  anti-périodique  et  puis  d'une  action  antizymotique  d'ailleurs  très 
réelle.  Heureusement,  l'expérimentation  sur  l'animal  fit  retrouver  à 
MM.  Labordeet  Dupuis  l'action  analgésiante  qu'on  avait  un  peu  trop  ou- 
bliée. Chez  le  chien  ils  ont  vu  que  l'abolition  de  la  sensibilité  est  obte- 
nue une  heure  environ  après  l'injection  sous-cutanée  d'un  gramme  de 
quinine.  Si  la  quinine  est  absorbée  parla  voie  digestive,une  dose  dou- 
ble est  nécessaire  pour  obtenir  le  même  résultat.  Si  au  contraire  elle 
est  injectée  dans  une  veine,  75  centigrammes,  par  doses  fractionnées, 
suffisent  pour  réaliser  une  anesthésie  profonde,  non  seulement  immé- 
diate mais  persistante  pendant  plus  de  vingt  heures.  Ces  expérimenta- 
teurs ont  vu,  de  plus,  qu'il  existe  une  certaine  relation  entre  l'atténua- 
tion de  la  sensibilité  et  l'abaissement  de  la  température  ;  c'est  là  un  fait 
fort  intéressant  et  sur  lequel  j'insisterai  plus  tard. 

2°  Action  sur  l'appareil  db  la  circulation  et  sur  la  tbiipératube.  — 
Sur  l'appareil  de  la  circulation,  l'action  des  divers  antipyrétiques  varie 
davantage  qu'elle  ne  fait  sur  l'appareil  nerveux  : 

Salicylate  de  soucie.  —  Il  élève  la  pression  artérielle  ;  et  ne  l'abaisse 
qu'à  un  degré  assez  avancé  de  l'intoxication.  L'augmentation  de  la 

1.  Wien,  med,  Woch,,  1887,  p.  101. 
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pression  est  due  en  grande  partie  à  l'accélération  des  battements  du 
cœur,  et  sa  diminution  à  une  action  vaso-dilatatrice  qui  est  prouvée  par 
Tétude  de  la  vitesse  dans  les  gros  troncs  (Oltramare). 

Antipyrlne.  —  A  petite  dose  elle  passe  généralement  pour  avoir  peu 
d'action  sur  le  cœur  et  les  vaisseaux.  Cependant,  même  a\ec  une  dose 
qui  est  plutôt  faible  que  moyenne  (1  à  2  grammes),  MXoppola  a  signalé 
une  vaso-dilatation  périphérique  :  «  Une  dose  de  1  à  5  grammes  seulement 
a  produit  une  augmentation  del'avdnt-bras  de  15  à  30  ce.  »  Cette  dilata- 
tion commence  après  dix  minutes  en  moyenne  et  atteint  son  maximum 
après  une  heure  à  peu  près.  La  température  (centrale)  diminue  en 
même  temps;  le  pouls  devient  parfois  plus  [petit,  mais  sa  fréquence  ne 
change  pas  *. 

M.  Coppola,  après  avoir  démontré  le  premier  la  dilatation  des  vais* 
seaux  périphériques,  a  recherché  si  cette  dilatation  était  exclusivement 
ou  non  sous  la  dépendance  des  centres  vaso-moteurs,  et,  pour  résoudre 
cette  question,  a  pratiqué  la  circulation  artillcielle  dans  le  poumon  du 
chien.  «  En  solution  même  à  l/1000e,rantipyrine  a  amené  la  dilatation 
des  vaisseaux,  et  à  1/100^  le  déversement  était  50  fois  plus  grand.  »  Il 
faut  donc  conclure  de  cette  expérience  que  la  dilatation  vasculaire  est 
en  partie  le  résultat  d'une  action  locale  sur  les  vaisseaux.  Cette  action 
consiste-t-elle  en  une  excitation  des  vaso-dilatateurs  ou  en  une  para- 
lysie des  vaso-constricteurs?  L'auteur  admet  pour  divers  motifs  la 
première  hypothèse,  notamment  parce  que  les  vaisseaux  reprennent 
vite  leur  tonus  primitif  au  passage  du  sang  normal,  ce  qui,  dit-il,  n'ar- 
riverait pas  s'il  s'agissait  d'une  action  paralytique. 

M.  Coppola  fait  remarquer  que,  malgré  la  dilatation  vasculaire,  la 
pression  ne  baisse  pas.  Il  attribue  cette  particularité  k  une  compensation 
résultant  «  de  l'augmentation  du  nombre  *  et  de  la  force  des  battements 
du  cœur'.  Sans  vouloir  contester  l'exactitude  de  cette  conclusion,  je 
voudrais  au  moins  faire  remarquer  qu'il  n'est  pas  prouvé  que  la  dilata- 
tion des  vaisseaux  soit  générale.  Il  est  très  possible  que  chez  l'animal  il 
y  ait  une  constriction  des  vaisseaux  profonds,  de  ceux  par  exemple  qui 
dépendent  du  splanchnique,  au  moment  où  se  fait  la  dilatation  péri- 
phérique. On  sait  que  cet  antagonisme  entre  l'état  des  vaisseaux  super- 
ficiels et  profonds  se  voit  dans  certaines  conditions,  notamment  dans 
l'asphyxie. 

MM.  Queirolo,  Maragliano,  Bettelheim^,  etc.,  ont,  après  M.  Coppola, 
noté  aussi  une  vaso-dilatation  périphérique.  Ce  dernier  a  constaté  de 
plus  une  élévation  de  la  température  périphérique. 


1.  Archives  italiennes  de  biologie,  1884. 

2.  L'auteur  se  contredit  en  ce  point  car  il  a  dit  précédemment  que  le  chiffre 
du  pouls  n'était  pas  modifié  par  Tantipyrine. 

3.  Archives  itaLde  biologie,  1884,  p.  140. 

4.  Med,  JahrbUchei\  1885. 
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En  même  temps  il  semble  y  avoir  une  contraction  des  vaso-moteurs 
profonds.  Ge  fait,  s'il  était  bien  constaté,  expliquerait  en  partie  au  moins 
la  légère  élévation  de  pression  que  Ton  constate  après  Tinjection  d'une 
dose  faible  ou  moyenne.  En  fait,  cette  constriction  a  été  constatée  pour 
les  vaisseaux  des  reins  par  M.  Casimir,  sousThabile  direction  du  profes- 
seur Morat. 

Chez  un  chien  curarisé,  3  minutes  après  l'injection  d'un  gramme 
d'antipyrine,  MM.  Morat  et  Casimir  ont  vu  les  pulsations  augmenter  de 
fréquence  et  la  pression  dans  l'artère  fémorale  s'élever.^Ces  effets  s'ac- 
centuaient à  )a  suite  de  nouvelles  injections;  en  même  temps  le  volume 
du  rein  diminuait  rapidement^. 

Cette  diminution  de  volume  est  certainement  l'efTet  d*une  excitation 
de  cause  centrale,  car  M.  Kobert,  expérimentant  avec  le  rein  isolé,  n'a  pas 
constaté  que  l'antipyrine  eût  une  action  notable' sur  les  vaisseaux  de  cet 
organe*. 

Il  est  généralement  admis  que  l'antipyrine  à  haute  dose  diminue 
l'énergie  du  casur.  Les  animaux  à  sang  chaud  paraissent  à  cet  égard 
beaucoup  plus  sensibles  que  les  grenouilles.  Chez  celles-ci  il  faut  des 
doses  très  fortes.  Ainsi  MM.  Gley  et  Caraviasont  vu  avecOK',^0  chez  une 
grenouille  un  ralentissement  progressif;  les  systoles  deviennent  plus 
allongées  ;  puis  surviennent  des  intermittences  et  des  pauses  diasto- 
liques;  en  même  temps  la  systole  diminue  de  plus  en  plus  d'amplitude 
et  le  ralentissement  devient  extrême.  Le  cœur  s'arrête,  exsangue  et  pâle. 

Chez  certains  mammifères,  le  lapin  par  exemple,  l'antipyrine  amène 
facilement  la  mort  par  paralysie  du  cœur  ^. 

Aoètanllide.  —  Cette  substance  à  dose  moyenne  excite  nettement 
le  cœur*  et  ce  n'est  qu'à  dose  très  forte  qu'elle  le  paralyse.  J'ai  vu  que 
chez  le  chien  0K',o  par  kilogramme  d'acétanilide  ingérés  dans  l'estomac 

i.  Thèse  de  Lyon,  1886. 

2.  Archiv.  fur  exp.  Path.  Bd.  XXII. 

3.  C'est  pour  ce  motif  que  MM.  Cahn  et  Hepp  considèrent  Tantipyrine 
comme  plus  toxique  que  racétanilide,  ce  qui  est  une  erreur  au  moins  pour  la 
plupart  des  animaux. 

4.  MM.  Cahn  et  Hepp,  qui  n'ont  expérimenté  que  sur  le  lapin  (Berliner  kl. 
Wochenschrift,  1887),  contestent  à  tort  la  réalité  de  l'action  renforçante  que  j'ai 
constatée  plusieurs  fois  chez  le  chien  et  qu'a  confirmée  par  ses  tracés  manomé- 
triques  M.  Weill  travaillant  dans  le  laboratoire  et  sous  la  direction  si  compétente 
de  M.  Laborde  (th.  de  Paris  et  Tribune  médicale,  1887).  J'ai  montré  que  sur  le  cœur 
de  la  grenouille  isolé  et  dont  les  battements  sont  entretenus  par  une  circulation 
artiflcicUe,  l'action  renforçante  de  racétanilide  est  facile  à  constater.  Elle  est 
donc  indépendante  d'une  influence  centrale.  Une  dose  infime  d'acétanilide  suffit 
à  produire  ce  résultat,  car  M.  Favcl  l'a  constaté,  dans  mon  laboratoire,  sans 
additionner  le  sang  d*acélanilide  et  en  employant  simplement  le  sang  d'un 
chien  qui  avait  été  intoxiqué  par  cette  substance.  Si  au  lieu  d'acétanilide,  on  expé- 
rimente avec  la  formanilide,  homologuo  inférieur  de  l'acétanilide,  l'énergie 
des  battements  est  diminuf^e  (probablement  à  cause  du  radical  de  l'acide  for- 
miquc'.  On  arrête  les  battements  avec  une  forte  dose  d'acétanilide  (ou  d'ani- 
line). Voir  la  thèse  de  M.  Favel,  Lyon  1887. 
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amènent  en  une  demi>heure  environ  une  accélération  des  battements 
du  cœur  avec  notable  renforcement  de  leur  énergie  et  une  augmenta- 
tion de  la  tension  artérielle  de  3  ou  4  centim.  de  mercure.  Plus  tard, 
avec  les  progrès  de  l'intoxication  survient  au  contraire  un  abaissement 
de  la  tension  artérielle.  Les  battements  du  cœur  sont  alors  plus  ou  moins 
ralentis.  Ainsi,  quant  à  son  action  cardiaque,  lacétanilide  diffère  de 
Tantipyrine. 

L'état  des  vaisseaux  périphériques  sous  l'influence  de  l'acétanilide 
n'a  pas  été  suffisamment  étudié.  J'ai  parfois  obseiTé  chez  des  chiens  à 
longues  oreilles  une  augmentation  de  leur  température.  D'autre  part, 
M.  Weill  dit  avoir  constaté  chez  un  lapin,  après  une  injection  de  0^,  5 
de  l'acétanilide  la  contraction  des  vaisseaux  auriculaires.  Des  recherches 
suivies  seraient  indispensables. 

Thalline.  —  Cette  substance  ne  modifie'pas  notablement  la  pres- 
sion. Gomme  elle  dilate  d'une  manière  sensible  les  vaisseaux  cutanés 
il  faut  admettre  que  la  thalline  agit  plutôt  en  tonifiant  le  cœur. 

C'est  au  moyen  du  pléthysmographe  que  M.  Maragliano*  a  étudié 
chez  l'homme  l'action  de  la  thalline  sur  les  vaisseaux  périphériques. 
D'après  lui,  leur  dilatation  commence  déjà  [moins  d'un  quart  d'heure 
après  l'administration  du  médicament  et  atteint  son  maximum  une 
heure  à  une  heure  et  demie  plus  tard*. 

Phènacètine.  —  Nous  sommes  peu  riches  en  renseignements  sur 
l'action  de  la  phénacétine  sur  le  cœur.  D'après  M.  Mahnert  elle  ne  serait 
point  fâcheuse.  M.  Curtillet,  qui  l'a  étudiée  dans  mon  laboratoire  sur  le 
cœur  isolé  de  la  grenouille,  n'a  pu  remarquer  (à  petite  dose)  une  modifi- 
cation réelle  de  la  force  cardiaque.  Quant  à  l'acétylphénylhydrazine,  on 
sait  que  depuis  M.  Dreschfeld  elle  ne  modifie  pas  non  plus  le  cœur. 

Qainlne.  —  La  quinine,  à  petites  doses,  augmente  chez  l'homme  et 
les  mammifères  la  fréquence  du  pouls  et  la  tension  artérielle.  Avec  une 
dose  dépassant  plus  ou  moins  un  gramme,  chez  l'homme,  on  observe 
plutôt  la  diminution  de  la  fréquence  du  pouls  et  de  la  tension;  avec  une 
dose  énorme  on  a  de  la  paralysie  cardiaque.  Quant  aux  nerfs  vaso- 
motears,  ils  sont  peu  touchés  par  la  quinine. 

2'»  Action  sur  la  température  périphérique.  —  Schwarz  (de  Zurich), 
bien  qu'il  ait  fait  porter  ses  recherches  surtout  sur  les  fébricitants,  a 
publié  quelques  observations  faites  sur  des  sujets  apyré tiques  soumis  à 
l'action  de  la  quinine,  du  salicylate  de  soude,  etc.  Le  résultat  le  plus 
important  qu'il  ait  constaté  est  le  fait  qu'il  y  a  toujours  élévation  de  la 
température  si  la  température  de  la  peau  était  basse^.  Telle  est  la  con- 
dition dominante.  Ce  fait  est  d'autant  plus  intéressant  que  j'ai  autre- 


1.  Zeitschri/t  f.  klin.  Med.  Bd  X. 

2.  Les  expériences  qu'a  faites  M.Beyersur  la  grenouille  (Aîneric.  Journ,  1886) 
confirment  les  conclusions  de  M.  Maragliano. 

3.  Deut8ches  Archiv,  Bd  XXXVIII. 
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fois  trouvé  qu'une  même  excitation  (dans  certaines  conditions)  du  bout 
périphérique  du  sciatique  produit  chez  le  chien  l'échaufTement  de  la 
patte  si  la  température  de  la  patte  était  basse,  et  au  contraire  un  refroi- 
dissement de  cette  dernière  si  elle  était  préalablement  chaude  '.Des 
recherches  suivies  sur  les  modifications  de  la  température  de  divers 
départements  périphériques  à  la  suite  de  Tadministration  des  antipy- 
rétiques seraient  fort  intéressantes. 

3*>  Action  sur  la  température  centrale.  —  Chez  Thomme  sain  et 
les  mammifères  qui  ne  sont  pas  de  petite  taille,  la  température  centrale 
n'est  guère  abaissée  par  l'administration  des  antipyrétiques  à  dose 
non  toxiquç.  Parfois  mêJne  on  a  noté  un  peu  d'élévation  de  la  tempé- 
rature. 

Dumeril,  Demarquay  et  Lecorate  l'auraient  constatée  après  l'admi- 
nistration de  la  quinine  *.  Liebermeister  chez  un  sujet  n'a  pas  noté 
d'action  '  ;  chez  deux  autres  la  même  dose  aurait  amené  tantôt  une  élé- 
vation, tantôt  un  abaissement,  tantôt  pas  d'action.  On  n'aurait  vu  une 
dépression  qu'après  une  forte  dose  chez  un  enfant  de  13  ans*. 

Wachsrauth  n'a  pas  vu  non  plus  une  action  nettement  déprimante^; 
de  même  Jurgensen  •.  Toutefois  cet  auteur  a  noté  qu'après  une  forte 
dose  de  quinine  l'exercice  musculaire  n'amène  pas  chez  un  sujet  sain 
une  élévation  aussi  marquée  de  la  température,  et  surtout  que  cette  élé- 
vation est  beaucoup  moins  persistante.  Cette  remarque  a  été  aussi  faite 
pai'  Kerner  ^. 

Lewitski,  après  une  dose  ordinaire  de  quinine,  a  noté  un  abaisse- 
ment  de  0,2  à  0,3  «. 

Janssen,  cité  par  Binz,  a  remarqué  une  élévation  de  la  température 
en  injectant  la  quinine  sous  la  peau,  cet  effet  manquait  si  la  quinine 
était  administrée  par  l'estomac. 

M.  Binz  conteste  absolument  que  la  quinine  puisse  chez  un  mammi- 
fère sain  élever  la  température.  Il  est  certain  que  beaucoup  des  obser- 
vateurs qui  ont  cru  trouver  un  effet  de  ce  genre  n'ont  pas  sufdsamment 
pris  garde  aux  variations  normales  dans  la  température  de  ces  animaux. 
Ceci  dit,  je  serais,  toutefois,  moins  absolu  que  M.  Binz.  On  connaît  par- 
faitement chez  l'homme  iaction  contraire  de  la  quinine,  du  salicylate  de 
soude,  de  l'antipyrine,  etc.  •. 


1.  Société  de  biologie,  Mémoires^  i876. 

2.  Gaz.  méd.  de  Paris,  1852. 

3.  Deutsches  Archiv,  Bd  III. 

4.  Schmidt's  lahrbùcher,  1869,  Bd  142,  p.  157. 

5.  Archiv  der  Heilkunde,  IV,  1863,  p.  73. 

6.  Deutsches  Archiv,  Bd  IV,  1868,  p.  374. 

7.  Pflueger*ê  Arahiv,  Bd  111,  1870,^p.  100. 

8.  Virchow's  Ai^hiv,  Bd  XLVU. 

9.  Voir  sur  ce  sujet  un  article  que  j'ai  publié  daus  la  Semaine   médicale^ 
1888,  p.  14  9. 
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4<*  Action  sur  le  sang.  —  La  plupart  des  antipyrétiques  exercent 
sur  le  sang  une  action  qui  est  loin  d'être  négligeable.  Quelques-uns 
même  modifient  sa  couleur  d'une  manière  très  apparente.  Tels  sont  la 
kairine,  la  thalline  et,  à  un  degré  moindre,  Tacétanilide,  la  méthyla* 
cétanilide,  etc.  J'ai  étudié  in  vitro  l'action  de  la  plupart  de  ces  sub- 
stances. Cette  étude  est  utile,  comme  renseignement;  mais  elle  ne  sau- 
rait avoir  la  prétention  de  nous  indiquer  exactement  ce  qui  a  lieu  dans 
le  sang  pendant  la  vie.  Voici  comment  j'ai  procédé. 

J'ai  pris  une  solution  de  chlorure  de  sodium  à  5  p.  100^(cette  so- 
lution, comme  on  sait,  conserve  assez  bien  les  globules  rouges  à  l'état 
normal;  on  évite  ainsi  l'influence  perturbatrice  de  l'eau),  j'ai  ajouté  un 
dixième  de  sang  de  bœuf  frais,  et  réparti  la  même  quantité  de  ce  mé- 
lange dans  cinq  flacons,  puis  ajouté  à  quatre  d'entre  eux  0,75  p.  iOO 
des  substances  suivantes  : 

iOT  flacon  :  acétylphénylhydrazinc. 

2o  —        acétanilide*. 

3«  —        thalline. 

4«  —       antipyrine. 

Le  cinquième  flacon  n'a  reçu  aucune  addition.  Les  cinq  flacons  ont 
été  conservés  24  heures  dans  un  lieu  frais.  Au  bout  de  ce  temps  les  globules 
étaient  plus  au  moins  précipités  au  fond  du  flacon.  J'ai  examiné,  au 
spectroscope,  avec  le  concours  de  M.  Barrai,  la  couche  liquide.  Voici  ce 
que  nous  avons  constaté  : 

Premier  flacon  :  les  globules  sont  mal  précipités;  le  liquide  surna- 
geant est  jaune  brun.  Ce  liquide  ne  présente  nettement  ni  la  raie  de  la 
méthémoglobine  ni  celle  de  l'hémoglobine.  Si  on  agite  alors  le  flacon 
de  manière  à  mélanger  le  sédiment  au  liquide  surnageant,  on  trouve 
dans  le  mélange  la  raie  de  la  méthémoglobine. 

Deuxième  flacon  :  dans  le  liquide  surnageant,  hémoglobine  netle, 
pas  de  méthémoglobine*.  On  n'en  trouve  pas  davantage  en  mélangeant 
le  liquide  aux  globules. 

Troisième  flacon  :  la  couleur  du  liquide  est  brune  ;  on  y  trouve  de 
l'hémoglobine  et  de  la  méthémoglobine. 

Quatrième  et  cinquième  flacons  :  on  trouve  dans  le  liquide  les  raies 
de  l'hémoglobine. 

1.  La  proportion  de  0,75  p.  100  est  la  limite  extrême  de  solubilité  de  l'aciHa- 
nllide. 

2.  J'ai  déjà  antérieurement  constaté  qu'à  la  température  du  laboratoire,  l'acc- 
taniHdo  no  provoque  pas  la  formation  m  vitro  de  méthémoglobine.  A  la  tempéra- 
ture du  sang,  et  surtout  lorsque  la  température  est  fébrile,  la  méthémoglobinhémie 
.survient  dès  que  la  proportion  d' acétanilide  dans  le  sang  est  suffisante.  S'il 
n'en  est  pas  de  même  avec  la  quinine,  qui,  elle  aussi,  provoque  in  vitro  la  for- 
mation de  méthémoglobine  (Binz,  Real  Encyclop.  Bd  IV,  p.  161-62),  c'est  que 
la  quantité  de  quinine  circulant  dans  le  sang  est  toujours  fort  minime,  cette 
.substance  étant  beaucoup  plus  toxique. 
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Voici  maintenant  la  teneur  en  globules  des  cinq  flacons  (la  teneur 
originelle  était  de  520000  globules,  le  mélange  ayant  été  faità  10p.  100. 

perte  •/• 

5«    flacon  (oau) 475  000  9 

4*        —      antipyrinc 444000  i5 

1er      __      (ph.  ac.  hyd.) 440  000  16 

00       _      (acétanilid'c) 380  000  27 

3«       —      (thalline) 210  000  60 

Ces  chiffres  se  rapportent  au  sang  du  bœuf;  même  résultat  avec  le 
sang  du  veau.  Avec  le  sang  humain  les  résultats  sont  bien  différents  : 
L'addition  de  thalline  dans  la  proportion  sus-indiquée,  ou  môme  en 
proportion  un  peu  plus  forte  (1  gramme  p.  100)  conserve  les  globules  de 
l'homme  mieux  que  Teau  salée  simple  et  que  celle-ci  additionnée 
d'antipyrine.  La  phénylacétylhydrazine  les  conserve  mieux  que  l'anli- 
pyrine.  Avec  le  sang  du  chien  voici  Tordre  de  conservation  décrois- 
sante :  thalline,  eau  salée  simple,  phénylacétylhydrazine,  antipyrine. 
Avec  le  sang  du  porc  et  du  mouton,  comme  avec  le  sang  du  bœuf,  la 
thalline  se  distingue  par  son  action  agressive  sur  les  globules. 

J'ai  ^également  étudié  in  vitro  Tactiou  de  la  quinine  sur  le  chien,  le 
mouton  et  le  porc.  Chez  ces  animaux  elle  détruit  beaucoup  de  globules. 

Chez  l'animal  vivant,  la  conséquence  de  la  destruction  globulaire  est 
le  passage  de  l'hémoglobine  et  de  la  méthémoglobine  dans  le  plasma; 
c'est  l'état  qu'on  désigne  sous  le  nom  d^hémo-méthémoglobinhémie.  Les 
effets  en  ont  été  bien  étudiés  chez  les  animaux,  notamment  par  le 
professeur  Ponfick*.  Une  certaine  quantité  d'hémoglobine  dissoute  est 
emmagasinée  dans  la  rate;  une  autre  est  prise  par  le  foie  et  éliminée 
à  l'état  de  bilirubine'.  Enfin,  quand  la  quantité  d'hémoglobine  dis- 
soute est  très  considérable,  une  partie  est  éliminée  par  le  rein,  d'abord 
par  les  tubes  contournés',  puis  parles  glomérules. —  Or, ce  qui  prouve 
en  tous  cas  que  chez  le  sujet  sain  les  antipyrétiques  ne  détruisent  pas 
un  très  grand  nombre  de  globules,  c'est  chez  eux  l'absence  ou  tout  au 
moins  l'extrême  rareté  de  l'hémoglobinurie,  à  la  suite  de  l'adminis- 
tration soit  de  l'acétanilide  soit  de  la  thalline  à  très  haute  dose.  Je  ne 
l'ai,  quant  à  moi,  jamais  observée  sur  le  chien  intoxiqué  par  l'acéta- 
nilide. 

Il  n'en  est  certainement  pas  de  même  chez  certains  sujets  dont  le 
sang,  et  vraisemblablement  les  reins,  sont  déjà  profondément  altérés 
par  l'intoxication  malarienne  : 

Depuis  longtemps  des  médecins  grecs  et  italiens  avaient  observé  de 
M  l'hématurie  »  avec  ou  sans  ictère  chez  des  paludéens  plus  ou  moins 

1.  Virchow*s  Archiv,  Bd  LXII,  p.  273,  et  Bei^linei*  kL  Wock.,  1883,  n©  26, 
p.  389. 

2.  Tarchanoff.  Pfllûger*8  Archiv,  Bd  IX,  p.  329. 

3.  Marchand.  Virch,  Arch.,  Bd  LXXVIl.  —  Lebedeff,  id,  Bd  XCI,  etc. 
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cachectiques  ayant  absorbé  de  fortes  doses  de  quinine  *  ;  mais  comme 
les  paludéens  sont  sujets,  comme  on  sait,  à  la  fièvre  bilieuse  hématu- 
rique  ',  l'hématurie  chez  eux  était  en  général  considérée  comme  une 
manifestation  du  paludisme.  En  1884,  M.  le  docteur  Laveran,  si  compé- 
tent cependant  sur  la  question,  s'exprimait  de  la  manière  suivante  : 
«  Quelques  observateurs  ont  attribué  sans  preuve  suffisante,  à  ce  qu'il 
me  semble,  au  sulfate  de  quinine  les  hématuries  qui  se  produisent 
quelquefois  dans  le  cours  des  fièvres  palustres  ^.  » 

Un  médecin  de  la  marine  possédant  également  sur  ce  sujet  la  plus 
grande  expérience,  M.  Corre.  dit  qu'après  les  affirmations  de  Kara- 
mitzas  et  de  Tomaselli,  il  n'ose  nier  «  qu'il  existe  une  hématurie  ou  une 
hémoglobinurie  quinique  »,  mais  que  cependant  un  long  séjour  dans 
nos  colonies  palustres  lui  inspire  des  doutes  et  qu'il  est  porté  à  ratta- 
cher ce  phénomène  «  non  pas  à  l'action  de  la  quinine,  mais  à  son  dé- 
faut d'action  *  ». 

Cette  interprétation  ne  peut  subsister  après  l'examen  attentif  des 
faits  cliniques  et  les  recherches  expérimentales  de  MM.  Solon  Ghoma- 
tianos  et  Pampoukis'.  Il  est  infiniment  probable  que  les  globules  rouges 
des  malades  affectés  de  malaria,  globules  altérés,  comme  on  sait  depuis 
les  travaux  de  M.  Laveran  et  ceux  de  Marchiafava  et  Celli,  etc.,  sont 
beaucoup  moins  résistants  vis-à-vis  de  la  quinine j  que  des  globules 
normaux  ^  Je  ne  prétends  pas  d'ailleurs  que  «  l'hématurie  »  constatée 
chez  un  certain  nombre  de  malades  soit  toujours  de  Thémoglobinurie. 
Il  faut,  en  effet,  ne  pas  perdre  de  vue  que  la  quinine  irrite  le  rein. 

Alors  même  qu'elles  ne  détruisent  pas  les  globules  sanguins,  plu- 
sieurs des  substances  antipyrétiques  y  déterminent  des  modifications 
morphologiques  appréciables. 

On  doit  à  plusieurs  observateurs,  notamment  à  Manassein,  des 
recherches  fort  précises  sur  la  modification  qu'apporte  la  quinine  aux 
dimensions  des  globules  sanguins.  Les  expériences  de  Manassein  ont 
été  faites  sur  des  écureuils,  chats,  pigeons  et  coqs.  Ces  animaux  ont 

1.  Berbttas  (1858),  Papabasiuon  (1861),  KARAMrrzAS.(1874).  Le  même  auteur 
en  1878  a  fait  la  découverte  importante  que  l'urine  sanguinolente  d'un  de  ses 
malades  examinée  au  microscope  ne  renfermait  pas  de  globules  rouges.  —  J'em- 
prunte les  citations  précédentes  à  M.  Pampoukis  (Études  sur  les  fièvres  palustres 
de  la  Grèce.  Paris  1888,  p.  64).  —  Tomaselli.  Fièvre  quinique  icléro-hématmHqxie, 
1814.  Ce  premier  travail  de  M.  Tomaselli  a  été  cité  par  lui  au  Congrès  de  mé- 
decine interne,  Rome,  oct.  1888. 

2.  Voir  notamment  l'importante  publication  sur  ce  sujet  de  M.  F.  Béranger- 
Feraud. 

3.  Traité  des  fièvres  palustres.  1884,  p.  500. 

4.  Traité  clinique  des  maladies  des  pays  chauds.  Paris  1887,  p.  439. 

5.  Progrès  médical,  1888,  7  juillet,  no  27. 

6.  J*ai  exposé  mes  idées  sur  l'hémoglobinuric  dépendant  ou  non  de  l'hémo- 
globinhémie  dans  les  publications  suivantes  :  Revue  mensuelle,  iS^O  ;  Bulletin 
médicaly  1888,  p.  31  ;  Bulletin  de  la  Société  médicale  des  hôpitaux  de  Paris,  1888, 
p.  81  et  329. 
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reçu,  sans  addition  d'acide,  une  dose  de  chlorhydrate  de  quinine  qui 
n'est  pas  indiquée,  mais  qui,  dit  l'auteur,  n'était  pas  toxique.  Chez  tous, 
il  a  constaté  une  augmentation  du  diamètre  des  globules  de  5  à  8  p.  100, 
et  chez  les  pigeons  et  coqs  également  une  augmentation  du  diamètre 
des  globules  (de  3  à  6  p.  100)*.  Il  est  à  noter  que  l'oxygène  augmente 
aussi  les  dimensions  des  globules  rouges. 

A  propos  de  l'acétanilide,  j'ai  déjà  mentionné  le  fait  que  d'après 
H.  Herczel  les  globules  sont  alors  plus  sphériques  qu'à  l'état  normal,  ^t 
ne  sont  pas  disposés  en  piles;  quelques-uns  sont  plus  pâles*. 

Je  signale  enfm  qu'à  ma  connaissance  toutes  les  substances  antipy- 
rétiques précitées  augmentent  dans  une  proportion  fort  sensible  la  Ûbrine 
du  sang.  Les  premiers  auteurs  qui  aient  expérimenté  avec  le  sulfate  de 
quinine  l'ont  noté.  Briquet  a  parfaitement  établi,  d'après  quelques  ana- 
lyses de  sang  de  chien  avant  et  après  l'administration  de  la  quinine,  que 
le  chiffre  de  la  fibrine  est  notablement  augmenté,  et  j'ai  constaté  le 
même  fait  après  l'ingestion  de  l'acétanilide,  etc. 

5»  Action  sur  la  nutrition.  —  L'action  des  substances  antipyrétiques 
sur  la  nutrition  est  encore  fort  mal  connue  pour  la  plupart  d'entre  elles, 
bien  qu'elle  ait  fait  le  sujet  d'un  grand  nombre  de  recherches,  les  résul- 
tats étant  souvent  contradictoires.  Voyons  d'abord  l'action  sur  les  sub- 
stances albuminoîdes  : 

Action  sur  les  albuminoides  :  Quinine.  —  Ranke  a  dosé,  dans  son 
urine,  l'acide  urique  après  l'ingestion  de  la  quinine.  Rabuteau,  Kerner, 
Oppenheim,  Prior^,  ont,  également  dosé  l'azote  total  de  leur  propre 
urine  avant  et  après.  Ce  dernier,  ainsi  que  v.  Bœck,  Kumagawa,  etc., 
a  aussi  expérimenté  sur  le  chien.  Voici  les  résultats  de  ces  recher- 
ches. 

D'après  Rabuteau  «  le  sulfate  de  quinine  pris  (par  l'homme)  à  la  dose 
de  1  gramme,  peut  ne  pas  diminuer  l'urée  éliminée  en  un  jour;  mais, 
selon  toute  probabilité,  à  plus  hautes  doses,  il  diminue  ce  principe, 
en  même  temps  qu'il  abaisse  la  température  et  ralentit  la  circula- 
tion* ». 

Kerner  a  trouvé  que  l'azote  total  de  l'urine  des  24  heures  s'élevant 
chez  lui  a  18ff',3  est  tombée  à  16g',2  après  l'administration  de  0«',6  de 
chlorhydrate  de  quinine  (ce  qui  fait  une  diminution  de  12  p.  100), 
et  à  14  grammes,  après  {«'fiQ  du  même  sel  (soit  une  diminution  de 
24  p.  100». 

Oppenheim,  après  avoir  ingéré,  en  trois  heures,  2  grammes  de  qui- 

1.  Manassein,  Ueber  die  Dimensionen  der  rothen  Blutkôrperchen.  Tilbingen, 
1872,  p.  29. 

2.  Centralblaii  f.  d,  m,  W,  1887. 

3.  Je  ne  cite  que  les  principaux  travaux.  —  Voir  pour  rhistorique  complet: 
Prior,  Pflueger's  ArchiVy  Bd  XXXIV. 

4.  Traité  élérnentaire  de  thérapeutique  et  de  pharmacologie ^  4«  édition. 

5.  Pflueger's  Archiv^  Bd  111. 
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nine,  a  vu  l'excrétion  de  l'urine  augmenter  dans  une  première  expé- 
rience de  11  p.  100,  et  dans  une  seconde  de  près  de  17  p.  100*. 

Sans  refuser  aux  recherches  de  M.  Oppenheira  l'attention  qu'elles 
méritent,  il  faut  reconnaître  que  celles  de  M.  Prior  ont  été  plus  multi- 
pliées :  M.  Prior  a  expérimenté  sur  lui-même,  à  la  ration  d'entretien,  et 
sur  un  chien  à  l'inanition.  Voyons  d'abord  son  expérience  personnelle  : 

Une  dose  de  1»',5  de  chlorhydrate  de  quinine  pris  à  jeun«  une  heure 
avant  le  déjeuner,  a  produit,  pendant  les  24  heures  consécutives; 

1<»  Une  augmentation  de  la  quantité  d'urine  (de  1  586  à  1  800); 

2»  Une  diminution  de  la  densité  de  l'urine  (de  1 020  à  1  017); 

3«  Un  abaissement  du  chiffre  de  l'urée  (de  39»',75  à  32ï',7)  ; 

4<^  Un  abaissement  relativement  plus  considérable  du  chiffre  de 
l'acide  urique  (de  0,74  à  0,12)  ; 

5«  Un  abaissement  des  chiffres  du  chlore,  de  l'acide  suifurique  et  de 
l'acide  phosphorique. 

Dans  une  autre  expérience  qui  a  duré  trois  jours,  M.  Prior  a  pris 
1  gramme  les  deux  premiers  jours  et  1«',5  le  dernier  jour.  Les  résultats 
n'ont  pas  été  plus  accentués  que  dans  la  première  expérience.  Quatre 
petites  doses  de  0,25  répétées  toutes  les  trois  heures  n'ont  pas  amené 
de  malaise  subjectif  comme  les  fortes  doses  et  ont  presque  autant  dimi- 
nué la  désassimilation.  Avec  deux  doses  d'un  gramme  en  un  jour,  l'effet 
a  été  plus  marqué. 

Il  y  a  donc  une  certaine  proportionnalité  entre  la  dose  et  l'effet 
produit.  Il  importe,  de  plus,  de  noter  que  la  diminution  de  la  désassimi- 
lation est  appréciable  lorsqu'il  reste  dans  l'économie  une  certaine  dose 
de  quinine,  ainsi  qu'on  peut  en  juger  par  la  quantité  qu'on  retrouve 
dans  l'urine. 

On  pourrait  supposer  que  la  diminution  de  la  quantité  d'azote  dans 
l'urine  tient  à  ce  que  l'absorption  des  matières  albuminoîdes  a  été 
entravée  par  la  quinine.  Cette  objection  tombe  devant  le  fait  que  l'azote 
des  fèces  a,  comme  celui  de  l'urine,  diminué  dans  les  expériences  de 
M.  Prior.  Si  cette  réfutation  n'était  pas  jugée  suffisante,  l'objection  que 
je  viens  de  formuler  serait  également  renversée  par  les  résultats  de 
l'expérience  faite  sur  une  chienne  à  Vinanition, 

Cette  chienne,  au  7«  jour  de  l'inanition,  absorba  200  centimètres  cubes 
d'eau  comme  les  jours  précédents,  et,  en  plus,  entre  0«',5  et  0«',75  de 
chlorhydrate  de  quinine.  L'urée,  qui  pendant  les  quatre  derniers  jours 
variait  de  7,9  à  6,3,  est  tombée  sous  cette  influence  à  4»',o.  La  quantité 
d'urine  n'a  pas  varié  ;  la  densité  a  diminué  légèrement;  le  8*  jour  l'urée 
est  à  5,8  ;  la  réaction  de  la  quinine  dans  l'urine  est  nette  ;  le  9'  jour 
Turée  est  à  6,9  et  il  n'y  a  pas  de  trace  appréciable  de  quinine  dans  l'urine. 

Cette  expérience  vient  donc  corroborer  de  la  manière  la  plus  nette 
les  expériences  faites  par  M.  Prior  sur  lui-même. 

1.  Ibid,,  Bd  XXIII. 
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M.  Bœck  avait  également  trouvé  une  diminution  de  l'azote  de  l'urine 
après  la  quinine,  chez  le  chien,  et  prouvé  par  le  dosage  de  l'azote  des 
fèces  que  la  quinine  n'apportait  pas  «l'obstacle  à  la  résorption  des 
matières  albuminoîdes  *. 

Un  élève  de  M.  le  professeur  Salkowski  a  récemment  confîmié  les 
résultats  précédents  :  sur  une  chienne  de  27  kilogrammes  à  la  ration 
d'entretien,  il  a  trouvé  une  diminution  de  l'azote  total  de  8  à  16  p.  400 
après  l'administration  pendant  trois  jours  de  0«»',5  de  chlorhydrate  de 
quinine,  puis  pondant  les  trois  jours  suivants  de  1  gramme,  et  enfin 
pendant  les  trois  jours  suivants,  de  1»',.")  du  même  sel.  La  diminution 
de  l'excrétion  de  l'acide  urique  a  été  dans  cette  expérience  encore  plus 
notable,  car  elle  a  atteint  de  13  à  oO  p.  100  •. 

En  résumé,  sauf  quelques  exceptions,  le  sulfate  de  quinine  diminue 
d'une  manière  certaine  l'uréo  et  l'acide  urique  pendant  la  durée  de  son 
administration,  et  cette  diminution  n'est  pas  suivie  d'une  décharge,  il 
ne  s'agit  donc  pas  d'une  rétention  de  ces  produits.  Enfin  la  quinine  ne 
met  pas  obstacle  à  la  résorption  des  albuminoîdes.  Il  semble  donc  évi- 
dent qu'elle  diminue  le  mouvement  nutritif. 

Salicylate  de  sonde.  —  D'après  W'olfsohn  •  le  salicylate  de  soude 
augmente  la  dénutrition  azotée. 

M.  le  professelir  Bouchard,  en  1877,  chez  un  adulte  bien  portant, 
a  recueilli  et  analysé  les  urines  pendant  une  période  de  36  jours,  dont  9 
pendant  lesquels  le  salicylate  de  soude  était  donné  à  la  dose  quoti- 
dienne de  4  grammes*.  Il  a  constaté  que  ce  médicament  a  augmenté  le 
poids  total  des  matières  solides  dans  une  proportion  de  19  p.  100, 
défalcation  faite  du  poids  de  sel  ingéré,  et  que  cette  augmentation 
est  imputable  à  l'élévation  du  chiffre  des  matières  extractives. 

A  la  vérité,  la  quantité  d'urée  a  été  trouvée  diminuée  ;  mais,  ainsi  que 
cette  diminution  de  l'urée  est  imputable  à  la  formation  d'acide  salicy- 
lurique,  qui  fixe  du  glycocolle. 

L'ensemble  des  recherches  faites  avec  l'acide  salicylique  chez  les 
sujets  sains  est  donc  plutôt  en  faveur  d'une  augmentation  de  la  dénu- 
trition azotée  '. 

Cette  proposition  est  confirmée  par  une  expérience  de  Muneo  Kuma- 
gawa  faite  dans  le  laboratoire  de  M.  le  professeur  Salkowski  sur  la 
chienne  qui  lui  avait  servi  pour  la  quinine. 


1.  Zeitschrift  fUr  Biologie,  Bd  VIL 

2.  Muneo  Kumaoawa,  Virchow's  Archiv,  Bd  CXIII,  p.  191. 

3.  Dissert.  Kœnigsborg,  1876. 

i.  Les  recherches  de  M.  le  profo8*»ciir  Bouchard  n'ont  pas  été  publiées  t» 
fxtenso.  Elles  sont  indiquées  dans  ï Exposé  de  ses  travaux  scientifiques,  1886, 
p.  107. 

o.  Diaprés  Salomô  de  petites  doses  de  salicylate  de  soude  ne  modifient  pas 
l'excrétion  de  l'urée,  mais  celle-ci  est  toujours  augmentée  après  de  fortes  doses 
{Med.  Jahrb.,  1885,  p.  463). 
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Afin  d'éviter  les  troubles  digestifs  qui  ne  manquent  pas  après  Tab- 
sorption  d'une  dose  d'acide  salicylique  relativement  trop  forte,  Tanimal 
a  reçu  par  jour  (pendant  quatre  jours  consécutifs)  seulement  2  grammes 
de  salicylate  de  soude,  équivalant  à  l^^S  d'acide  salicylique.  Le  résultat 
a  été  une  augmentation  de  l'excrétion  de  l'azote  de  iO  à  13  p.  100  en 
moyenne.  L'augmentation  de  l'excrétion  de  l'acide  urique  a  été  trois 
fois  plus  considérable  *. 

D'après  le  môme  auteur,  le  salol  produirait  un  effet  analogue  et 
même  plus  marqué  :  la  même  chienne,  du  poids  de  27  kilogrammes,  a 
reçu  pendant  trois  jours  consécutifs  2  grammes  de  salol,  puis  3  grammes 
pendant  les  trois  jours  suivants,  puis  4  grammes  pendant  les  trois  sui- 
vants. De  15  grammes,  moyenne  des  jours  antérieurs  à  l'expérience, 
l'excrétion  de  l'azote  est  montée  successivement  à  16,  à  17  et  à  plus  de 
20  grammes,  ce  qui  fait  une  augmentation  de  20  p.  100  '. 

Le  professeur  Salkowski^et  C.  Virchow*  avaient  déjà  constaté  l'aug- 
mentation de  l'azote  urinaire  chez  le  chien  sous  l'inlluence  du  benzoate 
de  soude. 

Antipyrine.  —  Les  travaux  concernant  l'influence  de  Tantipyrine 
sur  la  nutrition  sont  fort  nombreux. 

Après  F.  Mueller  qui  chez  quelques  sujets  sains',  et  Goppola  qui 
chez  un  chien  n'avaient  constaté  aucune  action  bien  nette  ',  M.  Engel  a 
étudié  avec  l'influence  de  l'antipyrine.  Ses  recherches  (outre  celles 
qu'il  a  faites  sur  des  fébricitants)  ont  porté  sur  des  convalescents,  il  a 
trouvé  qu'elle  diminuait  l'azote  urinaire  d'une  quantité  faible  à  la  vérité". 

Peu  après,  M.  Umbach,  sous  la  direction  du  professeur  Nencki,  a 
dosé,  au  moyen  de  la  méthode  très  exacte,  comme  on  sait,  de  Kjeldahl, 
l'azote  total  excrété  par  lui-môme  le  jour,  avant  et  après  4  grammes 
d'antipyrine.  Il  l'a  trouvé  notablement  diminué  *. 

Un  de  mes  élèves,  le  docteur  Bayrac,  en  employant  également  la  mé- 
thode de  Kjeldahl  sur  le  chien,  obtenu  les  mêmes  résultats.  Mais,  de 
plus,  M.  Bayrac  a  dosé  avec  beaucoup  de  précision  l'urée,  au  moyen  de 
l'hypotrobite  de  soude,  et  constaté  que  sous  l'influence  de  l'antipyrine 
l'écart  existant  normalement  entre  l'azote  total  et  l'azote  de  l'urée  est 
augmenté.  Ainsi  l'antipyrine  diminuerait  l'excrétion  des  matériaux 
azotés  les  plus  oxydés  (l'urée)  plus  encore  que  les  produits  azotés  en 
masse  '.  Ce  fait  a  un  certain  intérêt  ;  mais  en  admettant  qu'il  soit  con- 


1.  Virchow's  Archiv,  Bd  CXIII,  p.  158-139. 

2.  Ibid.,  p.  169. 

3.  Centralblatt,  1875,  p.  916. 

4.  Zeitschrift  fur  phys,  Chemie,  Bd  VI,  p.  78. 
3.  Centralblatt  f,  d,  kl.  Med.  i884,  n^  36. 

6.  Cité  par  Kumagawa,  Virch.  Arch,  Bd  CXIII. 

7.  Mittheilungen  ait»  d.  m.  Kl,  zu  Wurzburg,  1886,  Bd  II. 

8.  DisserL,  Heidclberg,  1886  et  Archiv  far  exp.  Paiholog,,  Bd  XXI. 

9.  Thèse  de  Lyorij  1887,  p.  198.  Dans  cette  expépience  l'azote  total  étant  do- 
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staté,  ce  dont  je  ne  suis  pas  convaincu,  il  n'a  peut-être  pas  toute  la  si- 
gnification fâcheuse  que  M.  A.  Robin  a  voulu  lui  donner. 

La  diminution  de  l'azote  urinaire  sous  l'influence  de  l'antipyrine 
était  généralement  admise  lorsqu'elle  a  été  récemment  contestée  par 
M.  Kumagawa  et  par  MM.  Grolas  et  Hugounenq.  Le  premier,  expéri- 
mentant sur  la  môme  chienne  qui  lui  a  servi  pour  toutes  ses  expériences 
avec  les  divers  antipyrétiques,  a  trouvé  après  une  période  de  16  jours 
que  l'antipyrine,  à  la  dose  de  2  à  6  grammes,  ne  modifie  pas  notable- 
ment l'azote  total,  mais  augmente  l'acide  urique;  les  seconds  admettent 
que,  chez  l'animal  sain,  l'antipyrine  n'a  pas  d'influence  sur  la  nutrition. 
Ils  tirent  cette  conclusion  des  résultats  qu'ils  ont  obtenus  par  l'analyse 
de  l'urine  de  deux  chiens  soumis  quotidiennement  pendant  plusieurs 
semaines  à  l'ingestion  de  cette  substance.  Voici  quelques  détails  sur  cette 
expérience,  intéressante  d'ailleurs. 

Les  deux  chiens  A  et  B  pesaient  l'un  14  kilogrammes  et  l'autre 
Di^'^aOO.  Ainsi  qu'un  chien  témoin,  ils  ont  été  soumis  pendant  56  jours, 
à  partir  du  17  janvier,  à  un  régime  quotidien  uniforme,  et  le  même 
pour  les  trois,  de  600  grammes  de  pain  trempé  dans  de  l'eau  addi- 
tionnée de  farine  blanche  et  divisée  en  deux  rations.  A  celle  du  matin 
était  ajouté  un  poids  déterminé  d'antipyrine,  à  savoir  l8',162  pour  le 
chien  A  ;  ce  qui  représenterait  pour  un  homme  de  60  kilogrammes  une 
dose  de  5  grammes  et  Ip'.S??  pour  le  chien  B,  ce  qui  représenterait, 
également  pour  un  homme  de  60  kilogrammes,  10  grammes  de  médi- 
cament. L'analyse  des  urines  des  chiens  A  et  B  a  été  faite  quotidienne- 
ment pendant  deux  périodes  :  1®  du  28  janvier  au  9  février;  2«  du 
28  février  au  7  mars. 

Chez  les  deux  chiens  en  expérience  et  chez  le  chien  témoin,  la 
quantité  d'urine  excrétée  chaque  jour  a  varié  dans  des  limites  très  éten- 
dues (du  simple  au  double).  Pour  le  chien  A,  la  quantité  d'urine  a 
semblé  décroître  dans  les  derniers  jours  de  l'observation  ;  au  contraire, 
le  chien  B,  qui  prenait,  comme  on  a  vu,  une  quantité  d'antipyrine  deux 
fois  plus  forte,  a  émis,  dans  les  derniers  jours,  une  quantité  d'urine 
supérieure  à  celle  qu'il  rendait  au  début.  Quant  au  chien  témoin,  il 
a  émis  une  quantité  moyenne  d'urine  précisément  intermédiaire  à  celle 
des  deux  chiens  A  et  B.  En  somme  MM.  Crotas  et  Hugounenq  n'ont  pu 
constater  une  influence  nette  de  l'antipyrine  sur  le  volume  de  l'urine. 
L'urée  excrétée  quotidiennement  a  été,  comme  la  quantité  d'urine, 
assez  variable.  En  ne  tenant  compte  que  de  lamoyenne  quotidienne,  on 
trouve  qu'elle  a  été  diminuée  pour  le  chien  A,  et  augmentée  pour  le 
chien  B.  Pour  le  chien  témoin,  elle  est  restée  stationnaire.  «  Si  l'on  rap- 
porte ces  moyennes  au  kilogramme  de  chien,  on  voit  que  A  et  le  té- 
moin ont  une  moyenne  quotidienne  très  voisine,  0»',43  et  Off',46,  tandis 

meure  invariable,  Turëe  a  di\  être  diminuée  pour  compenser  raugmcntation  de 
l'acide  urique. 
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que  le  chien  B,  soumis  âTaction  d'une  forte  dose  d'antipyrine,  a  pour 
moyenne  Og',7.  Il  semblerait  donc  que  Turée,  loin  de  diminuer,  aug- 
menterait sous  l'influence  de  Tantipyrine,  si  tant  est  qu'elle  éprouve  de 
ce  chef  une  variation. 

MM.  Crolas  etHugounenqnese  sont  pas  bornés  à  doser  l'urée;  ils  ont, 
au  moyen  de  la  méthode  de  la  chaux  sodée,  pratiqué  le  dosage  de 
Vazote  <ûia/,  c'est-à-dire  de  tout  l'azote  contenu  dans  les  divers  principes 
urinaires,  et  en  défalquant  la  quantité  d'azote  ingéré  à  Tétat  d'antipyrine, 
ils  ont  ainsi  déterminé  le  rapport  existant  entre  l'azote  de  l'urée  et 
l'azote  des  autres  principes  urinaires.  Ce  rapport  ne  leur  a  pas  paru  mo- 
difié. Enfin  ils  ont  également  dosé  Tacide  phosphorique  et  n'ont  pas 
remarqué  qu'il  fût  influencé  parl'antipyrine.  Ces  divers  résultats  négatifs 
justiflentà  leurs  yeux  la  conclusion  énoncée  plus  haut,  à  savoir  que.  l'an- 
tipyrine  est  sans  action  sur  le  mouvement  nutritif. 

Cette  expérience  montre  au  moins  que  les  chiens  s'accommodent 
assez  facilement  de  l'administration  de  l'antipyrine,  même  longtemps 
prolongée.  Dans  une  expérience  ultérieure,  ils  ont  constaté  une  diminu- 
tion d'un  dixième  de  l'urée  excrétée  pendant  la  période  de  l'antipyrine. 
L'animal,  ainsi  qu'un  des  chiens  de  leur  première  expérience,  recevait 
une  dose  quotidienne  d'antipyrine,  répondant  à  5  grammes  chez  l'homme  '. 

M.  le  professeur  Cazeneuve^  en  administrant  àun  chien  0^',20  d'an- 
tipyrine par  kilogramme  (ce  qui  correspond  à  au  moins  12  grammes 
pour  l'homme]  et  en  l'injectant  sous  la  peau,  ce  qui  rend  l'absorption 
plus  prompte,  a  noté  chez  le  chien,  soit  à  l'inanition,  soit  à  la  ration 
d'entretien,  une  notable  augmentation  de  l'urée,  sans  modification  du 
rapport  normal  entre  l'azote  de  l'urée  et  l'cuole  total.  Il  faut  en  consé- 
quence admettre  qu'à  forte  dose  l'antipyrine  peut  augmenter  l'excrétion 
de  l'urée.  En  tout  cas  elle  n'a  pas  ce  pouvoir  à  faible  dose:  MM.  Chitten- 
den  et  Adams  ont  en  effet  constaté  récemment  chez  l'homme,  pendant 
la  période  d'administration  de  l'antipyrine,  une  diminution  de  l'urée 
et  de  l'acide  urique*. 

En  résumé,  des  travaux  précédents  il  faut  conclure  : 

1°  Que  presque  toujours,  à  dose  modérée,  l'antipyrine  diminue  Ta- 
zote  total  et  surtout  l'urée,  augmentant  ainsi  les  matières  extractives  ; 

2«  Que  toutefois  pour  l'acide  uriqueles  résultats  sont  variables; 

3®  Qu'à  dose  très  forte  elle  peut  augmenter  l'azote  total. 

Thalline.  —  M.  Kumagawa  a  fait  sur  sa  même  chienne  une  expéri- 
ence avec  la  thalline.  Il  a  constaté  une  augmentation  sensible  de  l'ex- 
crétionazotée  allant  jusqu'à  25  p.  100^.  M.  A.  Robin  a  trouvé  au  contraire 


1.  Lyon  médical,  3  mars  1889,  n»  9. 

2.  Ibid.y  1888,  tome  60,  p.  482. 

3.  Ibid,  et  tome  61,  p.  22,  1889. 

4.  Zeitachrift  f.  Biologie,  Bd  XXV,  p.  507. 

5.  Loc,  cit„  p.  200. 
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(chez  rhommejune  diminution  de  la  d(^sassimilation  des  matières aibu- 
minoïdeset  une  augmentation  delà  désassimilation  des  organes  riches 
en  soufre,  persistant  même  après  la  cessation  du  médicaments 

Acëtanilide.  —  J*ai  le  premier,  avec  la  collaboration  de  M.  Rayrac 
étudié  son  action  sur  l'élimination  de  l*azote  voici  comment  j'ai  procédé. 

Après  une  période  de  jeûne  de  plusieurs  jours  pendant  lesquels 
l'animal  recevait  seulement  100  grammes  d'eau  chaque  matin,  je  lu* 
ingérais,  avec  la  sonde  œsophagienne,  une  dose  d'acétanilide  en  sus- 
pension dans  la  même  quantité  d'eau  et  on  recueillait  exactement  l'urine 
des  vingt-quatre  heures  par  deux  cathétérismes  suivis  du  lavage  de  la 
vessie.  En  procédant  ainsi,  on  observe  presque  toujours  une  augmenta- 
tion de  l'urée  dans  les  vingt-quatre  heures  consécutives  à  l'ingestion 
d'une  dose  d'acétanilide  inférieure  à  0»',20  par  kilogramme.  Avec  une 
dose  énorme  (toxique)  on  a  une  diminution  de  l'excrétion  azotée. 

J'ai  insisté  plus  haut  sur  le  fait  que  l'antipyrine  abaisse  en  général 
le  chiffre  de  l'azote  total  et  surtout  celui  de  l'urée,  augmentant  ainsi 
celui  des  matières  dites  extractives.  L'acétanilide,  à  moins  de  dose  tout 
à  fait  toxiques  et  qui  n'ont  rien  à  voir  avec  la  thérapeutique,  n'a  pas  un 
effet  de  ce  genre  :  M.  Bayrac  et  moi  avons  trouvé  qu'elle  agit  à  peu  près 
parallèlement  et  sur  la  courbe  de  l'azote  de  l'urée  et  sur  celle  de  l'azote 
total.  Ce  résultat  est  d'autant  plus  remarquable  et  plus  inattendu  que 
l'acétanilide,  ainsi  que  nous  le  verrons  plus  loin,  altère  l'hémoglobine 
et  la  transforme  en  méthémoglobi ne,  c'est-à-dire  diminue  l'oxygène  des 
globules  ne'cessaire  aux  combustions.  En  somme,  à  dose  thérapeutique 
(inférieure  à  0,10  par  kilogramme)  l'acétanilide,  contrairement  à  la  qui- 
nine et  à  l'antipyrine,  m'a  paru  augmenter  en  général  l'excrétion  de 
l'urée.  Ce  fait  a  été  confirmé  par  M.  Livierato,  assistant  du  professeur 
Maragliano,  et  par  M.  Muneo  Kumagawa.  Le  premier  a  expérimenté  sur 
11  hommes  sains,  soumis,  autant  que  possible,  à  un  régime  uniforme 
et  qui  recevaient  pendant  deux  ou  trois  jours  1,5  à  2  grammes  d'acëta- 
nilide.  En  procédant  ainsi  M.  Livierato  a  obsené  dans  le  plus  grand 
nombre  des  cas  une  augmentation  de  l'excrétion  de  l'urée,  maU  pas 
toujours.  A  la  dose  de  3  grammes,  dans  un  cas,  il  y  a  eu  diminution.  La 
quantité  d'urée  n'a  pas  éprouvé  de  modification  considérable*. 

A  sa  môme  chienne  M.  Muneo  Kumagawa  a  administré  pendant 
14  jours  consécutifs  de2  à  5  gr.  d'acétanilide.  11  a  observé  une  augmen- 
tation de  l'excrétion  azotée  de  30  à  35  p.  100  en  moyenne  '.  On  remar- 
quera que  l'animal  pesant  26  kilogrammes  environ  n'a  reçu,  alors 
même  qu'il  ingérait  5  grammes  d'acétanilide,  que  18  centigrammes  par 
kilogramme.  Cette  augmentation  énorme  s'explique  naturellement  parle 


i.  Acad.de  méd.j  octobre  1889. 

2.  Lavori  delVistituto  di  clinica  medica  delta  universita  di  Genova,  1886-87, 
p.  23. 

3.  loc.  cit.,  p.  174-175. 
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fait  que  Tanimal  était  non  à  Tinanition,  mais  à  la  ration  d'entretien, 
et  avait  par  conséquent  beaucoup  d'azote  disponible.  En  tout  cas,  il  est 
à  noter  que  cette  forte  dose  n'a  pas  troublé  sensiblement  la  digestion. 
11  n'en  eût  pas  été  de  même  avec  une  forte  dose  d'antipyrine. 

Bien  que  l'acétanilide  ne  trouble  que  peu  la  digestion,  je  suis  porté 
à  croire  qu'elle  a  eu  une  action  de  ce  genre  chez  le  sujet  de  M.  Livierato, 
qui,  avec  une  dose  de  3  grammes,  a  eu  un  abaissement  de  l'urée  de 
33  grammesà  13  gramme s(obs.  iO),  car  le  sujet  pesant  68  kilogrammes  n'a 
reçu  que  44  milligrammes  d'acétanilide  par  kilogr.,  dose  fort  minime. 

MM.Ghittenden  et  Tayl or, en  donnant  à  l'homme  sain  pendant  plusieurs 
jours  \  gr.  à  2»',5  d'acétanilide,  n'ont  pas  eu  de  modification  sensible 
de  l'excrétion  azotée  ^ 

Phénacétine.  —  M.  Livierato  dit  que  chez  l'homme  sain,  tantôt  elle 
augmente  la  proportion  d'urée  contenue  dans  l'urine*,  et  tantôt  la 
diminue.  J'ai  moi-môme  fait  quelques  expériences  chez  le  chien  et  j'ai 
aussi  obtenu  des  résultats  variables.  En  général,  à  la  dose  de  0,10  par 
kilogramme,  j'ai  obtenu  une  diminution  bien  nette  de  l'urée. 

En  résumé,  il  est  positif  que  paimi  les  antipyrétiques  précités,  les  uns 
ont  une  tendance  bien  marquée  à  diminuer  l'excrétion  des  matériaux 
azotés  de  déchet  et  les  autres  à  l'accroître  ;  de  plus,  quelques-unes  ont 
une  action  inverse  suivant  la  dose.  On  voit  qu'en  somme  l'influence 
qu'exercent  ses  substances  sur  l'excrétion  azotée  est  fort  complexe. 

Pour  expliquer  l'excrétion  azotée  exagérée,  en  supposant  qu'il  ne 
s'agisse  pas  d'un  phénomène  de  décharge,  mais  d'une  dénutrition,  j'ai 
supposé  qu'il  fallait  tenir  compte  de  l'action  exercée  sur  le  sang  :  il  est 
clair  que  si  l'acétanilide  par  exemple  produit  une  méthémoglobinhémie 
fort  abondante,  cela  équivaut  à  une  saignée  (virtuelle).  Or  on  sait 
qu'une  soustraction  de  sang  est  une  cause  de  dénutrition  azotée  (Frdn- 
kel),  par  suite  de  la  privation  d'oxygène.  Mais  il  n'est  pas  certain  que 
dans  tous  les  cas  l'augmentation  de  l'excrétion  azotée  indique  nécessai- 
rement une  augmentation  de  la  dénutrition  azotée.  11  peut  s'agir  à  la 
rigueur  d'un  simple  phénomène  de  décharge.  M.  Arloing  suppose  que 
certaines  substances  peuvent,  en  excitant  la  contractilité  du  proto- 
plasma, rejeter  dans  le  torrent  circulatoire  des  substances  de  déchet 
qui  y  étaient  accumulées'.  Cette  vue  ingénieuse  mérite  d'être  prise  en 
sérieuse  considération. 

Action  sur  les  substances  ternaires,  —  Le  peu  qu'on  sait  relativement 
à  l'action  des  antipyrétiques  sur  les  substances  ternaires  se  trouve  dans 
le  mémoire  que  j'ai  publié  il  y  a  dix-huit  mois  dans  ce  journal.  Je  crois 
devoiry  renvoyer  le  lecteur  et  me  contenter  de  rappeler  :  l°que,  sous  l'in- 
fluence de  l'antipyrine,  la  consommation  du  glucose  est  diminuée; 


1.  Zeitschrift  f.  Biologie,  Bd  XXV,  p.  508. 

2.  Loc,  cit.,  p.  511. 

3.  Lyon  médical,  t.  60,  p.  485. 
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2<»  qu*il  y  a  diminution  de  la  formation  du  glucose  aux  dépens  du  glyco- 
gène  dans  le  foie  et  dans  les  muscles,  et  3*^  que  dans  certains  cas  on 
peut  même  constater  la  diminution  de  formation  du  glycogène  hépa- 
tique. Bien  que  mes  recherches  aient  été  faites  presque  exclusivement 
avec  Tantipyrine,  il  est  très  probable  que  ces  conclusions  sont  appli- 
cables aux  autres  substances  antipyrétiques*. 

6<^  ACTION  SUR  LES  ECHANGES  GAZEUX.  —  Les  recherchos  expérimentales 
relatives  à  l'action  des  agents  antipyrétiques  sur  les  échanges  gazeux, 
sont  encore  très  insuffisantes. 

Strassburg,  sous  la  direction  du  professeur  Binz,  n*a  pas  trouvé  de 
modiQcation  notable  de  Tacide  carbonique  exhalé  et  de  Toxygène  ab- 
sorbé après  une  petite  dose  de  quinine'.  Mais  M.  Strassburg  a  fait  ses 
expériences  sur  des  chiens  trachéotomisés,  ce  qui  est  une  condition 
fâcheuse;  aussi  ses  expériences  n'ont-elles  pas  une  grande  valeur. 

MM.  Bœ.ck  et  Bauer  ont  opéré  sur  des  chats  et  de  très  petits  chiens 
libres  dans  un  petit  espace  confiné.  Us  ont  trouvé  à  la  dose  de  Oc%0o 
(dose  qui  représenterait  environ  1  gramme  et  demi  chez  rhomnie)  une 
diminution  de  l'excrétion  de  l'acide  carbonique  et  de  l'absorption  de 
l'oxygène.  A  dose  sextuple  (c'est-à-dire  toxique)  ils  ont  obtenu  un  effet 
inverse,  ce  qui  n'est  pas  étonnant  vu  les  convulsions  violentes  des 
animaux'. 

M.  Buss  ^  chez  des  hommes  sains,  après  1  gramme  de  sulfate  de  qui- 
nine, a  vu  une  diminution  évidente  bien  que  faible  de  l'exhalation  de 
l'acide  carbonique. 

M.  Giliberti,  également  sur  rhomme,après  une  dose  de  1  gramme  de 
quinine,  dit  aussi  avoir  constaté  une  diminution  légère.  Avec  une  petite 
dose  (de  0,20  à  0,50)  il  aurait  observé  au  contraire  une  augmentation 
de  la  production  de  l'acide  carbonique.  Ce  dernier  fait,  s'il  était  con- 
firmé, aurait  un  réel  intérêt  :  il  prouverait  l'action  excitante  chez  l'homme 
à'une  petite  dose  de  quinine . 

M.  Livierato'  a  fait  avec  divers  antipyrétiques  des  recherches  sur 
l'exhalation  de  l'acide  carbonique. 

Sous  le  rapport  de  l'action  qu'exercent  les  différents  antipyré- 
tiques sur  la  diminution  de  l'acide  carbonique  exhalé,  M.  Livierato  les 
range  dans  l'ordre  décroissant  suivant  :  thallinoà  la  dose  de  2  grammes, 
quinine  à  la  dose  de  1,5,  antipyrine  à  la  dose  de  2,5,  kairine  à  la  dose 
de  5  grammes,  salicylate  de  soude  à  la  dose  de  3  grammes^. 

Postérieurement,  il  a  fait  des  recherches  avec  l'acétanilide  (2  gram- 


1.  Archives  de  med,  expér,,  janv.  1889. 

2.  Archiv  f.  exp.  Path.,  1874,  Bd  II. 

3.  Zeitschrift  fur  Biologie ^  Bd  X,  pp.  355  et  suivantes,  1874. 

4.  Ueber  Weien  und  Behandlung  des  Fic6cr«,  1878. 

5.  Archivio  per  le  scienze  mediche,  Bd  VI,  p.  127. 

6.  Rivisia  clinica,  octobre  1885. 
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mes}  et  a  constaté  qu'elle  amène  une  diminution  de  l'excrétion  de 
l'acide  carbonique  presque  aussi  considérable  que  la  thalline^ 

On  sait  que  la  détermination  de  l'absorption  de  l'oxygène  est  plus 
importante  que  celle  de  l'exhalation  de  l'acide  carbonique  ;  aussi  les 
expériences  faites  par  M.  Uenrijean  assistant  à  l'Université  de  Liège, 
dans  le  laboratoire  de  M.  le  professeur  Fredericq,  ont-elles  un  intérêt 
particulier.  M.  Henrijean  a  expérimenté  sur  le  lapin  avec  la  quinine,  la 
kairine,  l'antipyrine  et  le  salicylate  de  soude.  Bien  que  les  doses  de 
substance,  injectées  sous  la  peau,  aient  été  assez  fortes  pour  amener  un 
léger  abaissement  de  la  température  rectale,  M.  Henrijean,  chez  Vanimal 
sain,  n'a  pas  observé  une  diminution  sensible  de  l'oxygène  absorbé  dans 
lés  deux  heures  consécutives  ^. 

Je  crois  que  la  durée  de  chacune  des  expériences  de  M.  Henrijean  a 
été  bien  courte  (dix  minutes).  Des  recherches  que  j'ai  faites  en  collabo- 
ration avec  M.  Barrai,  chef  des  travaux  chimiques  de  mon  laboratoire, 
m'ont  donné  des  résultats  différents.  De  ces  expériences  très  précises 
il  résulte  qu'un  cobaye  de  400  grammes  à  qui  on  vient  d'injecter  de- 
puis une  heure  environ  de  20  à  30  centigrammes  (par  kilogramme) 
d'antipyrine  sous  la  peau  excrète  pendant  les  deux  ou  trois  heures 
consécutives  un  cinquième  environ  d'acide  carbonique  de  moins  qu'un 
cobaye  témoin. 

7*  Galorimétrie.  —  De  bonnes  expériences  calorimétriques  sur  des 
sujets  sains  soumis  à  l'action  des  antipyrétiques  font  encore  défaut.  Je 
n'ignore  pas  celles  qui  sont  rapportées  par  MM.  Wood,  Reichert  et  Hobart 
Hare;  mais  elles  présentent  de  telles  irrégularités,  pour  de  pas  dire 
plus,  qu'elles  me  paraissent  peu  utilisables.  J'y  renvoie  le  lecteur^. 

1.  Lavori  deWistiluto  diclinica  medica  di  Ge/ioua, 1886-87. 

2.  Archives  de  biologie,  VII,  1886  ot  Travaux  du  laboratoit^  de  physiologie 
de  Liège. 

3.  Therap.  Gazette,  1886  et  1887. 
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Due  cas!  di  febbre  malarica  sperimentale  {Deux  cas  de  palu- 
disme expérimental),  par  T.  Gualdi  et  E.  Antolisei.  —  Bullett.  délia 
R.  Accad.  Med,  di  Roma,  1888-1889,  fascicolo  VI. 

Due  altre  casi  di  febbre  malarica  sperimentale  (Deux  nouveaux 
cas  de  paludisme  expérimental),  par  les  mêmes.  —  Ri  forma  mcdica, 
septembre  1889. 

Una  qnartana  sperimentale  (Une  fièvre  quarte  expérimentale),  par 
les  mêmes.  —  Riforma  medica,  novembre  1889. 

Inoculazlone  délie  forme  semilunari  di  Laveran  (Inoculation  des 
corps  semi-lunaires  de  Laveran),  par  les  mêmes.  —  Riforma  medica, 
novembre  1889. 

Dans  mes  premières  publications  sur  les  hématozoaires  du  palu- 
disme, j'ai  dit  qu'on  devait  réussir  à  transmettre  le  paludisme  de 
riiomme  à  Thomme  en  injectant  dans  les  veines  d'un  individu  in- 
demne de  paludisme  un  peu  de  sang  pris  sur  un  paludique  au 
moment  d'un  accès  fébrile,  alors  que  le  sang  renferme  des  éléments 
parasitaires  en  grand  nombre.  Je  ne  me  suis  jamais  cru  autorisé  à 
faire  cette  expérience  sur  mes  malades.  Gualdi  et  Antolisei, qui  se  trou»- 
vaient  d'ailleurs  placés  dans  des  conditions  qui  différaient  beaucoup  de 
celles  où  je  me  trouvais,  n'ont  pas  eu  les  mêmes  scrupules.  Ils  ont 
injecté  six  fois  du  sang  paludique  à  des  malades  atteints  d'affections 
chroniques  étrangères  au  paludisme,  et  dans  tous  les  cas  ils  ont  vu 
apparaître  les  accidents  du  paludisme  chez  les  individus  inoculés;  en 
même  temps  les  parasites  du  paludisme  se  montraient  dans  le  sang. 

La  période  qui  s'est  écoulée  entre  l'injection  intra-veineuse  et  l'appa- 
rition des  accidents  du  paludisme  a  été  de  10  à  12  jours. 

On  peut  en  conclure  que  l'incubation  du  paludisme  est  de  10  à 
12  jours;  j'ai  toujours  suspecté  les  faits  dans  lesquels  on  montre  le 
paludisme  donnant  lieu  à  des  accidents  subits,  par  exemple  chez  un 
voyageur  qui  est  atteint  d'accidents  graves  au  moment  où  il  traverse 
une  plaine  marécageuse.  Dans  des  circonstances  favorables,  lorsque  les 
parasites  sont  introduits  en  grande  quantité,  la  période  d'incubation  est 
un  peu  plus  courte  que  dans  les  faits  précités,  mais  il  y  a  toujours  une 
période  d'incubation. 

Les  expériences  de  Gualdi  et  Antolisei  sont  intéressantes  à  un  autre 
point  de  vue.  Quelques  observateurs  italiens  ont  soutenu  dans  ces  der- 
nières années  avec  Golgi,  qu'il  y  avait  plusieurs  variétés  de  parasites  du 
paludisme,  chacune  de  ces  variétés  donnant  lieu  à  des  types  de  flèvre 


ANALYSES   ET  BIBLIOGRAPHIE.  575 

différents  :  fièvre  tierce,  fièvre  quarte,  fièvres  irrégulières,  le  parasite 
des  fièvres  irrégulières  étant  caractérisé  surtout  par  les  corps  en  crois- 
sant. Dans  cette  hypothèse  Tinjection  de  sang  provenant  de  malades 
atteints  de  fièvre  tierce,  quarte  ou  irrëgulière,  devait  reproduire  chez  les 
individus  inoculés  ces  types  de  fièvre.  Voyons  quels  ont  été  les  résultats 
obtenus  par  Gualdi  etÂntolisei,  qui  sont  des  partisans  convaincus  des 
idées  émises  par  Golgi  et  défendues  également  par  Pietro  Canalis  et 
parGrassietFeletti. 

1"  fait.  —  On  injecte  du  sang  de  quarte.  Au  bout  de  10  jours  appa- 
rition d'une  fièvre  intermittente  irrégulière.  Plusieurs  rechutes  de  fièvre. 
On  constate  pendant  une  de  ces  rechutes  l'apparition  des  corps  en 
croissant  qui,  d'après  les  auteurs  précités,  ne  s'observeraient  jamais  dans 
le  sang  des  malades  atteints  de  fièvre  quarte. 

2"  fait,  —  On  injecte  du  sang  de  quarte;  au  bout  de  12  jours  appa- 
rition d'une  fièvre  intermittente  irrégulière. 

3«  fait.  —  On  injecte  du  sang  de  tierce;  apparition  au  bout  de 
10  jours  d'une  fièvre  quotidienne. 

4"  fait,  -»  On  injecte  du  sang  de  tierce,  apparition  au  bout  de 
10  jours  d'une  fièvre  intermittente  irrégulière. 

5"  fait.  —  On  injecte  du  sang  de  quarte  ;  au  bout  de  12  jours  appa- 
rition d'une  fièvre  quarte. 

6«  fait.  —  On  injecte  du  sang  paludique  ne  renfermant  que  des  corps 
en  croissant;  au  bout  de  13  jours  apparition  d'une  fièvre  intermittente 
qui  parait  irrégulière,  mais  dont  l'évolution  a  été  troublée  par  l'admi- 
nistration d'une  dose  de  quinine. 

En  somme,  il  n'y  a  qu'un  fait  sur  six  (le  cinquième)  qui  soit  favorable 
à  la  théorie  de  la  pluralité  des  hématozoaires  du  paludisme. 

Gualdi  et  Antolisei  sont  conduits  à  reconnaître  que  chaque  variété 
de  parasites  peut  donner  naissance  à  des  types  différents  et  que  le  type 
de  la  fièvre  ue  dépend  pas  seulement  du  parasite,  mais  aussi  de  l'état 
général  du  malade.  De  là  à  admettre  qu'il  n*y  a  pas  plusieurs  variétés 
de  parasites,  mais  un  seul  parasite  qui  évolue  d'une  manière  différente 
suivant  le  milieu  où  il  se  trouve,  il  n'y  a  pas  loin. 

A.  Laveran. 


Nota  sul  ciclo  biologico  deir  ematozoo  falciforme  (Note  sur  l'dvo- 
lution  de  V hématozoaire  falciforme),  par  E.  Antolisei  et  A.  Angeliiii. 
—  Rifornia  medica,  mars  1890. 

Antolisei  et  Angelini  ont  examiné,  comparativement  chez  plusieurs 
malades  atteints  de  fièvre  palustre,  le  sang  obtenu  par  la  piqrtre  du 
doigt  et  le  sang  provenant  de  ponctions  de  la  rate.  11  résulte  de  leurs 
recherches  que,  dans  le  sang  de  la  mte,  on  trouve  souvent  plusieurs 
phases  d'évolution  du  parasite  qui  ne  se  rencontrent  pas  dans  le  sang 
obtenu  par  la  piqûre  du  doigt;  les  formes  les  plus  avancées  du  déve- 
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loppement  (formes  pigmentées  et  segmentées  ou  de  reproduction)  pré- 
dominent dans  le  sang  de  la  rate.  A  plusieurs  reprises,  Antolisei  et 
Angelini  ont  trouvé  des  coi*ps  en  croissant  et  des  corps  en  voie  de  seg- 
mentation dans  le  sang  de  la  rate,  alors  que  Texamen  du  sang  péri- 
phérique n'avait  permis  de  constater  que  des  éléments  sphériques  de 
petit  volume. 

Antolisei  et  Angelini  arrivent  à  cette  conclusion  que  l'hématozoaire 
falci forme  a  une  évolution  très  complexe.  Après  avoir  présenté  l'état 
amibolde,  il  prend  la  forme  en  croissant  et  il  peut  reprendre  ensuite 
la  forme  amiboïde  par  une  véritable  reproduction  endogène;  dans  des 
circonstances  spéciales  qui  ne  sont  pas  bien  déteiminées  ce  dévelop- 
pement peut  s'accomplir  plus  rapidement  et  alors  l'hématozoaire  se 
développe  sans  prendre  la  forme  stmûlwiaire. 

Ainsi  cette  variété  d'hématozoaire,  qui  serait  particulière  aux  fièvres 
irrégulières,  n'est  caractérisée  que  par  les  corps  en  croissant  et  l'hé- 
matozoaire peut  se  développer  sans  prendre  cette  forme. 

Antolisei  et  Angelini,  qui  ont  recherché  les  corps  en  croissant  jusque 
dans  la  rate  chez  les  malades  atteints  de  fièvre  irrégulièr^  auitûent  dû, 
avant  de  conclure,  faire  la  même  recherche  chez  les  malades  atteints 
de  fièvre  tierce  ou  de  fièvre  quarte. 

Il  nous  semble  que  dans  ce  mémoire,  Antolisei  et  Angelini  four- 
nissent des  arguments  contre  la  théorie  qu'ils  se  proposaient  de  dé- 
fendre. A.  L. 

Parassiti  malarici  negli  accelli  (Les  parasites  du  paludisme  chez  les 
oiseaux),  par  B.  Orassi  et  R.  Feletti.  —  Bulletin  mensuel  de  f  Aca- 
démie des  sciences  naturelles  de  Catane,  Séance  du  23  mars  1890. 

Grassi  et  Feletti  ont  retrouvé  dans  le  sang  du  moineau  et  du  pigeon 
domestique  les  hématozoaires  décrits  par  Danilcwsky  chez  d'autres 
oiseaux;  fait  intéressant,  attendu  qu'il  est  très  facile  de  se  procurer  des 
moineaux  et  des  pigeons. 

En  dehors  du  trypanosoma  qui  n'a  rien  à  faire  avec  les  parasites  du 
paludisme,  Grassi  et  Feletti  ont  trouvé  dans  le  sang  des  oiseaux  : 

1«  Une  forme  très  voisine  des  corps  en  croissant  ; 

2»  Une  forme  d'amibe  voisine  des  hémamibes  du  paludisme. 

Les  corps  en  croissant  des  oiseaux  diffèrent  des  éléments  similaires 
du  sang  paludique  en  ce  que  les  deux  extrémités  du  croissant  sont,  en 
général,  renflées  et  que  le  pigment  n'est  pas  réuni  autour  du  noyau. 
Ces  corps  en  croissant,  arrivés  à  une  certaine  phase  de  leur  dévelop- 
pement, deviennent  sphériques  et  émettent  des  fiagella. 

Les  amibes  ont  été  toujours  rencontrés  en  même  temps  que  les 
corps  en  croissant,  mais  parfois  les  corps  en  croissant  étaient  très  rares. 

Ordinairement,  les  amibes  occupent  les  extrémités  et  les  corps 
semi-lunaires  les  parties  latérales  des  hématies. 
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Grassi  et  Feletti  ne  se  prononcent  pas  sur  la  question  de  savoir  si 
les  corps  en  croissant  et  les  amibes  observés  par  eux  dans  le  sang  des 
oiseaux  appartiennent  à  une  seule  espèce  ou  à  deux  espèces  différentes. 

Les  oiseaux  dans  le  sang  desquels  Grassi  et  Feletti  ont  trouvé  ces 
parasites  provenaient  des  parties  de  la  Sicile  où  règne  le  paludisme. 

Grassi  et  Feletti  semblent  admettre  que  ces  hématozoaires  des 
oiseaux  sont  identiques  à  ceux  du  sang  paludique.  Pour  discuter  cette 
opinion,  il  faut  attendre  que  Grassi  et  Feletti  nous  aient  donné  un 
travail  moins  sommaire  que  le  travail  actuel.  A.  L. 


Sar  riiëmatozoaire  da  paludisme,  par  Soulié.  —  Bulletin  médical 
de  r Algérie,  !•'  avril  1890. 

Au  mois  de  novembre  1888,  M.  le  docteur  Soulié,  dans  une  commu- 
nication à  la  Société  de  biologie,  annonçait  qu'il  avait  trouvé  dans  le 
sang  de  plusieurs  malades  atteints  de  paludisme  les  hématozoaires 
décrits  par  moi,  mais  que,  dans  un  grand  nombre  de  cas,  Texamen  du 
sang  avait  été  négatif;  dans  son  nouveau  travail,  M.  le  docteur  Soulié 
dit  que  sur  trente  malades  atteints  de  paludisme  examinés  par  lui  pen- 
dant les  mois  d'octobre  et  de  novembre  1889,  les  hématozoaires  ont 
été  rencontrés  quatorze  fois,  et  il  ajoute  que  beaucoup  de  malades 
n'ont  été  examinés  qu'une  seule  fois,  après  un  traitement  qui  nique,  ce 
qui  explique  le  nombre  encore  assez  élevé  des  cas  dans  lesquels  l'exa- 
men du  sang  a  élé  négatif.  A.  L. 

Gontribnto  alla  fisiologia  del  oorpo  tiroide,  par  Fano  et  Zanda.  — 

Arch.  per  h  Se.  med,,  vol.  XIII,  fasc.  IV,  1890. 

Les  expériences  d'ablation  du  corps  thyroïde  faites  sur  des  chiens  ont 
donné  des  résultats  à  peu  près  négatifs.  Les  auteurs  admettent  que  la 
perte  des  fonctions  de  la  glande  thyroïde  a  une  grande  importance,  et 
que  ses  effets  se  traduisent  par  une  modification  de  la  crase  sanguine 
et  l'accumulation  dans  le  sang  de  principes  toxiques  pour  les  centres 
nerveux.  F.  Bàlzer. 

Rioerche    sperimentall    salle    modlficasionl   che    sablsocno  le 
superfid  articolarl  e  loro  cartllaglnl  nelle  dlsartloolasloni 

(Mod^fcations  des  surfaces  articulaires  et  de  leurs  cartilages  dans  Us 
désarticul(Uions),  par  Bargellesl.  —  Arch.  per  le  Se,  med.^  vol.  XIII, 
n^  3,  1889. 

Chez  l'animal  désarticulé  le  moignon  tend  à  prendre  une  forme 
ronde.  Le  cartilage  articulaire  (levient  d'abord  flbrillaire  dans  la  sub- 
stance fondamentale,  puis  flbro-cartilagineux,  et  enfin  se  détruit  sans 
que  l'on  observe  dans  ses  cellules  un  processus  de  prolifération  avec  ka- 
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ryokinèse.  Ces  altérations  se  montrent  d'abord  au  niveau  du  point  le 
plus  saillant  de  Tarticulation  ;  la  destruction  du  cartilage  est  parfois 
complète.  En  d'autres  points  il  y  a  néoforniation  de  tissu  connectif  et  de 
tissu  osseux  aux  dépens  du  périoste,  et  ces  tissus  se  mettent  en  rapport 
direct  avec  Tos  désarticulé  dans  les  points  où  la  destniction  du  carti- 
lage a  été  complète.  SU  reste  des  portions  de  cartilage,  elles  sont  envelop- 
pées entre  le  tissu  osseux  ancien  et  le  tissu  de  nouvelle  formation.  La 
destruction  du  cartilage  est  plus  prompte  dans  les  points  saillants,  non 
seulement  à  cause  des  pàéttomiènes  de  nutrition,  mais  aussi  à  cause 
des  pressions  subies  par  la  surface  articulaire  quand  Tanimal  se  sert 
de  son  moignon.  F.  Balzrr. 


René  diabetico  {le  Rein  diabétique),  par  M.  le  professeur  O.NMUti  rt 
U.  AcrI . — Atti  delV  A  ccad.  med.  chirurg.  di Perugia,  vol .  Il,  fasc.  2  et  3, 

Ce  travail  est  une  contribution  très  intéressante  ù  l'étude  des  lésions 
du  rein  dans  le  diabète.  Après  un  exposé  historique  des  recherches 
antérieures  sur  ce  sujet,  les  deux  savants  italiens  donnent  la  relation 
de  quatre  cas  personnels  dans  lesquels  Texamen  histologique  du  rein 
a  été  soigneusement  pratiqué.  Outre  les  lésions  communes  de  la  né- 
phrite chronique  (néphrite  interstitielle,  endartérite  et  périartérite, 
stéatose  épithéliale),  les  auteurs  étudient  surtout  trois  lésions  propres 
au  rein  diabétique  :  la  dégénérescence  hyaline  de  l'épithélium  des 
tubes  droits  (Armanni);  la  nécrose  de  Tépithélium  des  tubes  con- 
tournés (Ebstein);  Tinfiltration  glycogène  des  épithéliums  ou  anses  de 
Henle  (Ehrlich). 

Us  s'élèvent  avec  raison  contre  la  confusion,  souvent  commise,  de 
la  lésion  d'Armanni  avec  la  nécrose  épithéliale  d'Ebstein  ;  elles  diffè- 
rent :  1*  par  le  siège,  la  lésion  d'Armanni  occupant  la  zone  limite  des 
anses  de  Henlo,  tandis  que  la  nécrose  d'Kbstein  frappe  l'épithélium  des 
tubes  contournés;  2®  par  leur  nature,  la  première  de  c(»s  altérations 
est  une  dégénérescence  hyaline  du  protoplasma,  tandis  que  la  seconde 
est  caractérisée  par  la  tuméfaction  trouble  ou  granuleuse;  dans  la 
première,  le  noyau  se  colore  bien,  tandis  qu'il  ne  se  colore  pas  dans  la 
seconde.  MM.  Pisenti  et  Acri  pensent,  comme  nous,  que  la  lésion  hya- 
line d'Armanni  et  rinfillration  glycogène  d'Ehrlich,  sont,  en  réalité, 
une  seule  et  même  lésion,  se  traduisant  par  des  apparences  différentes, 
selon  la  technique  employée  ;  de  sorte  qu'en  somme  il  n'existe  que  deux 
altérations  propres  au  rein  diabétique  :  la  nécrose  épithéliale  d'Ebs- 
tein,  et  la  lésion  d'Armanni-Ehrlich.  11  est  diftîcile  de  décider  actuel- 
lement laquelle  est  la  plus  constante.  Albertoni  et  Pisenti,  en  rendant 
des  lapins  acétonuriques,  ont  provoqué  chez  eux  une  nécrose  épithéliale 
du  rein,  comparable  à  celle  décrite  par  Ebstein.  Dans  un  travail  pro- 
chain, les  auteurs  se  proposent  de  compléter,  au  point  de  vue  expéri- 
mentai!, cette  élude  du  rein  diabétique.  S. 
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Neaere  Untersachungen  flber  die  bacterientdotende  de  Wirkuiig 
des  Blutes  and  flber  Immunisation  (Nouvelles  recherches  sur  ie 
pouvoir  bactéricide  du  sang  et  sur  la  production  de  l'immunité) t  par 
P.  V.  Podor.  —  CeniralbL  f,  Baklonol.,  1890,  Bd  VII,  n«  24,  p.  753. 

L'auteur  est  le  premier  qui,  dès  1885,  a  mis  en  évidence  le  pouvoir 
bactéricide  du  sang  normal.  Il  a  institué  de  nouvelles  expériences  sui- 
ce  point,  faites  avec  le  sang  du  chien,  du  lapin  et  du  porc,  et  en  se  servant, 
comme  microbe  pathogène,  du  bacille  du  charbon.  Le  dispositif  général 
des  expériences  était  à  peu  près  celui  de  Nuttall  :  le  sang,  recueilli  avec 
pureté,  était  défîbriné  par  agitation  avec  des  perles  de  verre,  puis  ense- 
mencé avec  une  culture  récente  de  charbon,  ou  du  sang  charbonneux  ; 
on  confectionnait  des  cultures  sur  plaques  immédiatement  au  moment 
même  de  l'ensemencement  et  diverses  heures  après,  et  Ton  comptait 
les  colonies  développées  après  un  séjour  plus  ou  moins  prolongé  des 
bacilles  au  contact  du  sang.  Voici  les  principaux  résultats  obtenus  par 
U,  V.  Fodor. 

Le  sang  artériel  est  revêtu  d'un  pouvoir  bactéricide  bien  plus  consi- 
dérable que  le  sang  veineux.  Ce  pouvoir  est  bien  plus  prononcé  pour 
ie  sang  fraîchement  recueilli  que  pour  du  sang  extrait  des  vaisseaux  de 
l'animal  depuis  plusieurs  heures.  L'addition  d'oxygène,  aussi  bien  que 
l'addition  d'acide  carbonique,  afiaiblit  le  pouvoir  bactéricide  du  sang. 
Ce  pouvoir  n'est  pas  modifié  d'une  façon  sensible,  si  l'on  prive,  à  l'aide 
de  la  pompe  à  mercure,  le  sang  do  ses  gaz.  Le  sang,  empoisonné  par 
Toxyde  de  carbone,  perd  son  pouvoir  bactéricide.  Ce  pouvoir  se  mani- 
feste d'autant  plus  énergiquement  que  la  température  du  sang  se  rap- 
proche de  38®à  40°;  au  delà  de  40*»,  il  diminue  rapidement.  La  puissance 
bactéricide  du  sang,  à  l'égard  d'un  microbe  donné,  varie  non  seulement 
d'une  espèce  animale  à  l'autre,  mais  elle  varie  aussi,  d'une  manière 
souvent  très  accusée,  d'un  individu  à  un  autre  individu  de  la  même 
espèce. 

L'auteur  a  en  outre  recherché  si  diverses  substances  chimiques  ou 
médicamenteuses,  administrées  aux  animaux  soit  par  la  voie  stoma- 
cale, soit  par  la  voie  sous-cutanée,  sont  capables,  en  modifiant  la  com- 
position du  sang,  de  modifier  son  pouvoir  bactéricide.  L'acide  chlorhy- 
drique,  non  plus  que  l'acide  tartrique,  introduits  par  l'estomac,  n'ont 
modifié  ce  pouvoir  chez  le  lapin.  Même  résultat  négatif  pour  la  quinine. 
L'ingestion  de  chlorure  de  sodium  et  de  carbonate  d'ammoniaque,  à  la 
dose  de  3  â  5  grammes,  augmente  sensiblement  le  pouvoir  bactéricide 
du  sang.  Le  même  effet  est  obtenu,  avec  beaucoup  plus  de  netteté,  par 
l'introduction  dans  l'estomac  de  carbonate  de  soude  et  de  potasse,  ainsi 
que  de  bicarbonate  de  soude.  L'auteur  en  conclut  que  les  alcalins,  en 
augmentant  la  réaction  alcaline  du  satig,  renforcent  le  pouvoir  bacté- 
ricide de  ce  sang.  Il  s'assura  du  reste  que  l'addition  de  très  faibles 
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quantités  de  carbonate  de  soude  (1  à  2  p.  i  000)  à  la  gélatine  nutritive 
suffit  pour  rendre  cette  gélatine  impropre  à  la  culture  du  bacille  du 
charbon.  Il  en  conclut  que  l'augmentation  de  la  puissance  bactéricide 
du  sang  que  l'on  constate  après  l'ingestion  de  carbonate  de  soude  ou 
de  potasse  peut  ôtre  simplement  attribuée  à  V  «  action  antiseptique  »  des 
alcalins  mêlés  au  sang.  L'auteur  a  en  outre  recherché  si,  en  augmen- 
tant l'alcalinité  du  sang  d'un  animal  vivant,  on  augmente  ainsi  sa  ré- 
sistance à  l'infection  charbonneuse.  Des  lapins  sont  inoculés  avec  une 
culture  virulente  de  charbon;  on  soumet  les  uns  à  l'ingestion,  par  la 
voie  stomacale,  de  bicarbonate  de  soude  ou^  mieux  encore,  pour  éviter 
les  phénomènes  de  gastro-entérite,  à  l'injection  sous-cutanée,  plusieurs 
fois  répétée,  d'une  solution  aqueuse  de  bicarbonate  de  soude;  tandis 
que  les  autres,  servant  de  témoins,  ne  subissent  aucun  traitement.  Ces 
expériences  portèrent  sur  ;)7  lapins.  Tous  les  animaux  inoculés  et  non 
traités  moururent  du  charbon  au  bout  de  24  à  48  heures.  Parmi  ceux 
qui  furent  traités  par  des  injections  intra-stomacales  ou  sous-cutanées 
de  bicarbonate  de  soude,  plusieurs  demeurèrent  en  vie  et  ceux  qui 
moururent  du  charbon,  ne  succombèrent  qu'après  une  survie  plus 
longue  que  les  animaux  non  traités.  L'auteur  en  conclut  que  «  la  résis- 
tance des  animaux  à  la  maladie  charbonneuse  peut  être  augmentée  à 
un  haut  degré  en  augmentant  la  réaction  alcaline  du  sang  de  ces  ani- 
maux ».  S. 


Ueber  die  pilzt6dtende  Wirkang  des  frischen  Harns  des  ge- 
snnden  Menschens  {Sur  l'action  bactéricide  de  l'arine  fraîche  de 
V homme  sain),  par  R.-B.  liehmann.  —CentralbL  f.  BakterioL  i890, 
Bd  VII,  p.  457. 

A  50  centimètres  cubes  d'urine  fraîchement  émise  on  mêle  i  centi- 
mètre cube  d'une  culture  de  charbon  ou  de  choléra  ;  on  confectionne 
aussitôt,  avec  1  centimètre  cube  du  mélange  ainsi  obtenu,  des  plaques 
d'agar.  Au  bout  de  1,  2,  3  à  24  heures  de  séjour  de  mélange  à  l'étuve 
à  30<»,  on  répète  la  même  opération,  et  la  numération  des  colonies 
montre  une  diminution  extraordinaire  et  parfois  même  la  destruction 
totale  des  microbes  ayant  séjourné  au  contact  de  l'urine.  L'expérience 
montre  donc  que  l'urine  fraîche  de  l'homme  exerce  sur  le  bacille  du 
choléra  et  sur  celui  du  charbon  une  action  destructive  très  énergique. 
Elle  est  beaucoup  moins  accusée  pour  le  bacille  typhique. 

Cette  action  est  due  à  la  présence  dans  l'urine  des  phosphates 
acides;  des  solutions  de  phosphate  acide  de  potasse  dans  l'eau  distillée 
agissent  dans  le  même  sens.  L'urine  neutralisée  perd  presque  tout  pou- 
voir bactéricide.  Il  en  est  de  même  de  l'urine  stérilisée  par  la  chaleur, 
ce  que  l'auteur  explique  par  la  décomposition,  sous  l'action  de  la  cha- 
leur, de   l'urée  en  carbonate   d'ammoniaque,  et  la  neutralisation  de 
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l!urine  qui  en  résulte.  L'auteur  a  pu  s'assurer  aussi  de  l'exactitude  des 
résultats  annoncés  par  M.  R.  Wurtz,  sur  Faction  bactéricide  exercée 
par  le  blanc  d'œuf  sur  le  bacille  typhique  et  le  bacille  du  charbon. 

S. 


Du  sans: et  de  ses  itérations  anatomiqaes^par  le  professeur  Hayem. 
1  vol.  in-8»  de  \  035  pages  et  126  fig.  Paris,  G.  Masson,  1889. 

L'ouvrage  de  M.  le  professeur  Hayem  est  le  fruit  de  quatorze  années 
d'études  entreprises  à  la  fois  à  l'hôpital  et  au  laboratoire  et  poursuivies 
presque  sans  interruption.  Véritable  monument  élevé  à  l'hématologie 
clinique,  il  est  fondé  sur  l'histoire  anatomique  du  sang,  non  pas  seu- 
lement sur  l'anatomie  descriptive,  mais  aussi  et  parliculièremenl  sur 
cette  anatomie  vivante  qui  tient  compte  des  phénomènes  d'évolution.  Il 
comprend  six  parties  distinctes. 

La  première,  consacrée  à  la  technique,  est  destinée  à  initier  le  lec- 
teur aux  procédés,  imaginés  ou  perfectionnés  par  l'auteur,  qu'il  con- 
vient d'employer  pour  examiner  le  sang  hislologiquement,  pour  en  dé- 
nombrer les  éléments,  pour  en  doser  l'hémoglobine,  et  en  pratiquer 
l'étude  spectroscopique. 

La  deuxième  partie  confient  l'exposé  de  l'anatomie  normale  du  sang 
chez  l'homme,  ainsi  que  dans  la  série  animale  et  particulièrement  chez 
les  vertébrés  à  globules  rouges  nucléés.  Les  développements  relatifs 
aux  hématoblastes,  dont  l'existence  à  peine  avait  été  indiquée,  établis- 
sent la  signification  et  l'importance  de  ces  éléments  €jui  mériteraient 
l'appellalion  de  corpuscules  d'Hayem. 

Dans  la  troisième  partie,  après  avoir^traifé  des  modifications  subies 
par  le  sang  selon  les  diverses  cqndiiions  physiologiques,  l'auteur  s'at- 
tache à  la  discussion  des  problèmes  si  intéressants  que  soulève  le  phé- 
nomène de  la  coagulation  sanguine. 

Dans  la  quatrième  partie  sont  agitées  les  questions  anatomo  et  phy- 
siologico-pathologiques  les  plus  importantes  de  l'hématologie.  Tout 
d'abord  sont  décrites  d'une  façon  analytique  les  altérations  que  peuvent 
subir  les  éléments  figurés  du  sang  ainsi  que  le  plasma.  Ces  altérations 
sont  ensuite  envisagées  d'une  façon  synthétique.  Certains  processus 
morbides  sont  caractérisés  essentiellement  par  une  altération  du  sang  : 
il  en  est  ainsi  de  l'anémie,  dont  le  professeur  Hayem  définit  magistra* 
lement  les  différents  degrés,  de  la  pléthore,  de  la  formation  des  con- 
crétions sanguines  qui  d'après  leur  mécanisme  peuvent  être  distinguées 
en  concrétions  hématoblastiques  ou  par  battage,  concrétions  par  stase 
et  par  précipitation.  Dans  d'autres  processus  sont  impliquées  des  modi- 
fications du  sang  plus  ou  moins  importantes  :  il  en  est  ainsi  des  mala- 
dies infectieuses,  des  fièvres,  des  phlegmons,  des  hémorrhagies,  de 
l'ictère  et  de  l'urobilinurie,  de  l'albuminurie,  des  cachexies.  Les  pages 
réservées  à  l'étude  du  processus  phlegmasique,  de  l'ictère  et  de  l'uro- 
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bilinurie  sont  tout  particalièrement  dignes  d'attention  en  raison  de  l'on- 
ginalitë  et  de  l'importance  des  notions  qu'elles  introduisent  dans  la 
science. 

La  cinquième  partie  a  trait  au  développement  du  sang  chez  l'homme 
et  les  animaux  pendant  les  périodes  embryonnaires  et  fœtales,  ainsi  que 
pendant  les  premiers  jours  de  la  vie  extra-utérine,  et  à  la  rénovation 
du  sang  chez  l'adulte  par  les  hématoblastes  dans  l^s  conditions  nor- 
males et  accessoirement  par  les  organes  dits  hématopoiétiques  dans  les 
anémier  intenses  et  extrêmes. 

La  sixième  et  dernière  partie  est  occupée  d'un  côté  par  la  descrip- 
tion des  maladies  proprement  dites  du  sang  et  de  l'hématopoièse,  la 
chlorose,  les  chloro-anémies,  l'anémie  pernicieuse  progiessive,  Tané- 
mie  post-hémorrhagique,  la  leucocythémie  et  les  pseudo-leucémies; 
d'un  autre  côté  par  la  description  des  modifications  subies  par  le  sang 
dans  les  intoxications  et  les  principaux  étals  morbides.  Le  chapitre  qui 
traite  de  la  chlorose  sera  consulté  avec  le  plus  grand  profit,  et  par  les 
médecins  qui  s'intéressent  aux  choses  purement  spéculatives,  et  par  les 
praticiens  en  quête  d'une  thérapeutique  rationnelle  et  efficace.  Il  est 
véritablement  achevé,  comme  tant  d'autres  chapitres  du  livre  auxquels 
l'avenir  —  dont  le  professeur  Hayem  a  dit  qu'il  «  appartient  à  l'hé- 
matologie »  —  ne  saurait  rien  ajouter. 

A.  Gilbert. 

Actions  des  prodaits  sécrétés  par  les  microbes  pathogènes  (Hom- 
mage à  la  Faculté  de  médecine  à  l'occasion  du  sixième  centenaire 
de  l'Université  de  Montpellier),  par  M.  Gh.  Bouchard,  membre  de 
l'Institut.  Paris,  Gauthier-Villars,  1890. 

Il  est  difficile  de  résumer,  d'une  façon  sommaire,  l'étude  si  remar- 
quable que  M.  le  professeur  Bouchard  vient  de  consacrer  à  l'action  des 
produits  sécrétés  par  les  microbes  pathogènes.  iNul,  plus  que  l'auteur, 
n'était  à  même  d'exposer  une  vue  d*ensemble  sur  la  conception  de  la 
virulence,  telle  que  les  recherches  modernes  l'ont  fait  entrevoir,  et  sur 
le  mécanisme  de  l'immunité.  Ces  deux  problèmes  si  complexes  ont  été 
abordés  par  M.  Bouchard,  et,  sinon  résolus,  du  moins  élucidés  par 
des  faits  nouveaux  et  par  une  série  d'expériences  dont  la  portée 
n'échappera  à  personne. 

Ce  mémoire  comprend  trois  chapitres  :  le  premier  est  consacré  à 
l'étude  des  produits  bactériens  sur  les  microbes,  le  second  à  l'action 
des  produits  bactériens  sur  l'organisme  animal,  le  dernier  est  un  examen 
critique  des  procédés  par  lesquels  les  produits  bactériens  influencent 
l'infection.  Nous  ne  pouvons  entrer  dans  le  détail  des  nombreuses  expé- 
riences sur  lesquelles  M.  Bouchard  a  basé  les  conclusions  de  son  travail. 
Il  faut  lire  en  entier  ce  beau  travail  de  médecine  expérimentale  pour 
apprécier  l'enchaînement  rigoureux  des  faits  expérimentaux  et  la  trame 
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serrée  des  déductions  qui  ont  permis  à  l'auteur  d'arriver  à  ces  conclu-* 
sions  que  nous  citons  textuellement  : 

i^  Parmi  les  matières  sécrétées  par  les  microbes,  il  est  des  matières 
empêchantes,  c'est-à-dire  capables  de  nuire  directement  au  développe- 
ment, à  la  multiplication,  à  la  s^rétion  du  micro-organisme. 

2*  Il  eu  est,  d'autre  part,  qui  sont  favorables  au  microbe  mais  indi- 
rectement, en  modifiant  chimiquement  le  milieu. 

3<*  11  y  a  des  matières  sécrétées  par  un  microbe  qui  sont  empê- 
chantes pour  des  microbes  d'autres  espèces. 

4*  Il  y  a  des  matières  sécrétées  par  un  microbe  d'une  espèce  qui 
sent  favorables  pour  des  microbes  d'autres  espèces. 

5*  U  y  a  des  microbes  qui  sécrètent  des  substances  toxiques  pour 
les  animaux,  et  c'est  cette  toxicité  de  sa  sécrétion  qui  constitue  la  viru- 
lence d'un  microbe. 

6®  Il  y  a  des  microbes  pathogènes  qui  sécrètent  des  substances  vac- 
cinantes. 

7*  Ce  n'est  pas  par  sa  présence,  à  titre  de  matière  empêchante,  que 
la  matière  vaccinante  produit  l'immunité. 

8"  Les  matières  vaccinantes  sécrétées  par  un  microbe  'pathogène  im-* 
pressionnent  l'organisme  animal,  de  telle  sorte  que,  même  quand  elles 
ont  été  éliminées,  ses  humeurs  restent  d'une  façon  durable,  moins  pro- 
pice à  la  vie  de  ce  même  microbe. 

9*  Ces  mêmes  matières  vaccinantes  ont  un  autre  effet  sur  l'organisme  : 
elles  changent  l'activité  de  ces  cellules  de  telle  sorte  que,  même  après 
l'élimination  des  substances  vaccinantes,  les  leucocytes,  en  présence  du 
même  microbe,  efTeciucnt  plus  abondamment  leur  diapédèse  et  accom- 
. plissent  avec  plus  d'énergie  leur  rôle  de  phagocytes. 

40*  Les  matières  solubles  d'un  microbe,  quand  on  les  injecte  en 
même  temps  qu'on  inocule  ce  même  microbe,  rendent  l'infection  plus 
intense.  Ces  mêmes  matières  injectées  quelques  jours  avant  l'inoculation, 
bien  loin  d'aggraver  l'infection,  l'empêchent  ou  l'atténuent. 

Il»  Étant  donné  deux  microbes  antagonistes,  c'est-à-dire  dont  l'ino- 
culation simultanée  ne  laisse  généralement  se  développer  que  l'un  des 
deux,  on  remarque  que  les  matières  solubles  du  plus  fort  peuvent  être 
empêchantes  pour  le  plus  faible,  l'expérience  étant  faite  in  vUro. 

12«  Les  matières  solubles  du  plus  fort,  injectées  en  même  temps 
qu'on  inocule  le  plus  faible,  n'empêchent  pas  en  général  ce  dernier  de  se 
développer;  elles  produisent  toutefois  un  ralentissement  et  une  atté- 
nuation de  l'infection. 

13*  Les  matières  solubles  du  plus  fort  atténuent  l'infection  produite 
par  le  microbe  le  plus  faible,  môme  quand  on  les  introduit  loin  du  point 
d'inoculation;  mais  elles  paraissent  efficaces  à  un  plus  haut  degré  quand 
elles  sont  répandues  dans  le  foyer  de  l'inoculation.  Elles  peuvent  donc 
agir  en  partie  à  titre  de  matière  empêchante,  mais  elles  agissent  sur- 
tout par  un  autre  procédé. 
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i4<*  Étant  donné  des  microbes  non  plus  antagonistes,  mais  auxiliaires 
on  peut,  par  Tinocuiation  de  l'un  ou  par  l'injection  de  ses  produits  so-> 
lubies,  permettre  çi  Tautre  de  se  développer  chez  un  animal  qui  lui  est 
jiaturellement  réfractaire,  ou  rendre  possible  son  développement  cbez 
un  animal  non  réfractaire,  dans  le  cas  où  la  virulence  de  ce  microbe 
.serait  tellement  atténuée  qu'il  ne  pourrait  plus  végéter  chez  cet  animal, 
non  réfractaire. 

15°  L'état  bactéricide  des  humeurs  produit  par  l'injection  de  matières 
bactériennes  peut  apparaître  à  partir  des  premières  24  heures. 

16<^  L'état  bactéricide  des  humeui*s  produit  par  une  vaccination  n'est 
ni  supprimé  ni  suspendu  par  une  nouvelle  injection  des  produits  bac- 
tériens qui  avaient  conféré  l'immunité  ;  il  serait  plutôt  augmenté. 

n**  Chez  les  animaux  qui  ont  l'immunité  naturelle  ou  acquise  et 
qui  sont  capables  de  lutter  par  le  phagocytisme  contre  un  microbe  pa- 
.thogène,  les  produits  solubles  de  ce  microbe  peuvent  entraver  ce  pha- 
gocytisme. 

iS^  Chez  les  animaux  qui  n'ont  ni  immunité  naturelle  ni  immunité 
acquise,  mais  qui  sont  capables  de  lutter  parle  phacocytisme  contre  les 
microbes  pathogènes  atténués,  on  peut,  à  Taide  des  produits  solubles 
d'un  microbe  très  virulent,  entraver  ce  phagocytisme. 

H.    WCRTZ. 


Syphilis  tertiaire   et   syphilis  héréditaire,    par  Gh.    Mauriac, 

in-8<»  de  1100  pages.  Paris,  J.-B.  Baillière,  1890. 

M.  Mauriac  complète,  par  ce  nouveau  livre,  son  Traité  de  la  syphilis, 
dont  le  premier  volume  avait  déjà  paru  en  1883,  et  comprenait  l'étude 
de  la  syphilis  primitive  et  de  la  syphilis  secondaire. 

u  J'ai  décrit,  dit  M.  Mauriac  dans  sa  préface,  la  syphilis  dans  tous 
les  tissus  et  tous  les  viscères  de  l'organisme,  sous  les  modes  si  variés 
et  si  multiples  de  ses  innombrables  manifestations,  depuis  l'accident 
initial  ou  chancre  infectant,  jusqu'aux  conséquences  les  plus  lointaines 
de  la  syphilis  héréditaire.  »  Ce  livre  est,  en  effet,  le  plus  complet  qui 
existe,  dans  toutes  les  littératures,  sur  cette  maladie  qui  a  déjà  inspiré 
tant  de  travaux  de  maîtres. 

Après  un  chapitre  préliminaire  sur  la  pathologie  générale  de  la 
syphilis  tertiaire,  l'auteur  décrit  successivement  ses  manifestations 
dans  chacun  des  grands  appareils  de  l'économie  :  organes  génito-uri- 
naires,  système  locomoteur,  appareil  respiratoire,  appareil  digestif, 
système  circulatoire  et  système  nerveux. 

Nous  n'entrerons  pas  dans  le  détail  de  chacun  de  ces  chapitres, 
non  plus  que  de  celui  qui  traite  de  la  syphilis  héréditaire  et  qui  clôt 
l'ouvrage.  Ce  sont  autant  de  monographies,  très  détaillées,  exposées 
avec  une  parfaite  clarté  et  basées  sur  un  nombre  prodigieux  de  docu- 
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ments,  puisés  dans  la  bibliographie  française  et  étrangère,  aussi  bien 
.  que  dans  la  vaste  pratique  et  les  observations  personnelles  de  l'auteur. 
Signalons  seulement  l'étude  critique,  très  intéressante  et  pleine  d'ac- 
tualité, des  différentes  hypothèses  qui  ont  été  faites  sur  la  nature  de  la 
syphilis.  Toutes  les  tentatives  faites,  jusqu'à  ce  jour,  soit  pour  mettre 
en  évidence  l'organisme  pathogène  de  la  syphilis,  soit  pour  inoculer  le 
virus  syphilitique  aux  animaux,  sont  analysées  avec  sûreté  et  réduites  à 
leur  juste  valeur» 

Le  traité  de  M.  Mauriac  est  appelé  à  devenir  classique  ;  c'est  le  recueil 
le  plus  complet  et  le  plus  riche  en  documents  sur  la  syphilis,  cette  ma- 
ladie aux  manifestations  si  variées,  si  insidieuses,  et  d'un  diagnostic 
souvent  si  difficile.  Les  lecteurs  apprécieront  d'ailleurs,  mieux  que  ne 
le  permet  cette  analyse  sommaire,  l'importance  de  cet  ouvrage,  où 
l'on  retrouve  toutes  les  qualités  de  pathologiste  et  de  clinicien  qui 
distinguent  l'émiuent  syphilographe  de  l'hôpital  du  Midi. 

R.  WunTz. 


Les  bactéries  et  leur  rôle  dans  Tétlologie,  l^anatomle  et  Thisto- 
logie  patholog^iqnes  des  maladies  infectieuses,  par  MM.  Gomil 
et  Babes,  3«  édit. refondue  et  augmentée;  2  vol.  in-8  avec  383  fig.  et 
12  planches.  —  Paris,  Alcan,  1890. 

Le  grand  succès  qui  a  accueilli  les  deux  précédentes  éditions  de  cet 
ouvrage  s'explique  non  seulement  par  l'intérêt  toujours  croissant  qui 
s'attache  aux  recherches  bactériologiques,  mais  aussi  par  l'importance, 
la  richesse  documentaire  et,  à  certains  égards,  par  l'originalité  de  cette 
belle  publication.  Plus  que  tout  autre,  le  livre  de  MM.  Comil  et  Babes 
a  contribué  à  la  diffusion  rapide  de  ces  notions  nouvelles  qui  ont 
réformé  la  médecine  entière.  Dans  les  premières  éditions,  l'anatomie 
pathologique,  envisagée  dans  ses  rapports  avec  la  microbiologie,  avait 
été  traitée  avec  une  prédilection  visible,  bien  naturelle  chez  l'ancien 
collaborateur  de  M.  Ranvier. 

Dans  l'édition  actuelle,  la  plupart  des  lacunes  nécessairement  et 
tolontai rement  laissées  dans  les  anciennes,  ont  été  comblées  :  les  mé- 
thodes bactériologiques  proprement  dites,  l'étude  expérimentale  des 
affections  bactériennes,  les  applications  bi  nombreuses  à  la  prophylaxie 
et  à  l'hygiène  ont  trouvé  leur  place  avec  tous  les  développements  né- 
cessaires. Beaucoup  de  chapitres  ont  été  complètement  refondus,  et  les 
auteurs  en  ont  ajouté  un  certain  nombre  de  nouveaux.  Plusieurs  de  ces 
chapitres  sont  consacrés  à  l'exposé  des  recherches  personnelles  des 
auteurs  (choléra  des  canards,  pneumo-entérite  des  porcs,  hémoglobi- 
nurie  du  bœuf,  tuberculose,  etc.).  Les  travaux  qui  ont  pour  objet  les 
ptomaînes  et  les  substances  toxiques  sécrétées  par  les  microbes  patho- 
gènes sont  traités  dans  un  chapitre  spécial,  ainsi  que  la  doctrine  si 
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mentionner  ces  pages  importantes,  ainsi  que  celles  qui  sont  consacrées 
à.rétude  de  Tanémie,  car  ce  n'est  qu'un  chapitre  des  travaux  aujour- 
d'hui classiques  que  l'auteur  a  faits  sur  le  sang. 

Viennent  ensuite  les  leçons  consacrées  au  ti-aitement  du  diabète 
sucré  et  de  l'obésité,  etenAn,  pour  terminer,  la  médication  de  la  douleur. 

Cette  énumération  des  principaux  chapitres  suffira  pour  montrer  au 
lecteur  le  nombre  des  questions  importantes  que  l'auteur  a  dû  aborder. 
C'est  là  le  principal  attrait  de  cette  publication. 

A.  J. 


Tratado  elemental  de  tecnioa  histoloffioa,  par  Jalio  San  Martin 

(Habana,  Solery  Alvarez,  1888). 

Ce  volume,  que  l'auteur  dédie  à  son  maître  le  professeur  Granchcr, 
est  un  bon  résumé  de  nos  connaissances  sur  l'histologie  normale.  La 
première  partie  est  consacrée  à  la  technique  générale;  vient  ensuite  la 
description  des  tissus  et  des  organes  avec  la  technique  spéciale  appro- 
priée. Les  procédés  sont  méthodiquement  indiqués  et  discutés  avec 
discernement;  lorsque  l'auteur  fait  un  choix,  on  sent  que  c'est  presque 
toujours  son  expérience  personnelle  qui  le  guide.  Ajoutons  qu'il  s'est 
appliqué  à  approprier  certaines  méthodes  au  climat  des  tropiques.  Ce 
livre,  écrit  clairement,  comble  une  lacune  dans  la  littérature  espagnole. 
On  peut  regretter  le  peu  de  soin  typographique  apporté  à  ce  livre  et 
l'absence  de  figures  facilitant  l'intelligence  du  texte. 

Sanchez  Toledo. 


Le  Gérant  :  G.  Masson. 


Pftria.  —  Typ.  Georges  Chamerot,  fO,  rue  des  f^inU-Pères.  —  S601» 
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MEMOIRES  ORIGINAUX 


I 

LA  tubergulo.se  zoogléique 

(deuxième  mémoire)* 

Par  MM.  J.  GRAJTGHBR  ot  LSDOUX-LSBARD. 

Planche   VIII 


Le  microbe  de  la  tuberculose  zoogléique  possède,  comme 
on  sait,  cette  propriété  de  pouvoir  se  développer  dans  les 
tissus  de  l'animal  infecté,  en  colonies  massives  ou  zooglées. 
Cette  propriété  n'est  pas  permanente.  Les  expériences  de 
Malassez  et  Vignal  et  les  nôtres  ont  démontré  que  si  Ton  fait 
des  inoculations  en  série,  de  cobaye  à  cobaye  ou  de  lapin  à 
lapin,  les  zoogléQS  deviennent  de  plus  en  plus  petites  et  ne 
tardent  pas  à  disparaître,  après  quelques  passages.  Alors,  on 
ne  trouve  plus  dans  les  organes  que  de  courtes  chaînettes  ou 
des  bacilles  isolés  comme  si  la  zooglée  avait  diffusé,  en  tron- 
çons épars,  les  longs  chapelets  qui  la  constituent:  ou  bien 
même,  on  n'arrive  plus  à  déceler  le  microbe  dans  les  tissus, 
au  moyen  des  procédés  de  coloration  qui  jusque-là  avaient 
réussi.  La  persistance  des  mêmes  symptômes,  des  mêmes 
lésions,  ne  permettrait  pas  rigoureusement  d'affirmer  la 
nature  de  la  maladie  ainsi  transformée,  sans  cette  notion  que 
la  série  des  passages  a  pour  origine  une  tuberculose  zoo- 
gléique. Or,  ces  formes  diffuses  peuvent  se  produire  naturel- 

1.  Grancher  et  Ledoux-Lbbard,  la  Tubei^culose  zoogléiqtie,  Arch,  de  méd, 
expér.y  !«'  mars  1889,  no  2. 
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lement  chez  les  animaux.  On  les  qualifie  alors  de  pseudo- 
tuberculose et  Ton  considère  à  tort  la  pseudo-tuberculose  et 
la  tuberculose  zoogiéique  comme  deux  maladies  distinctes. 

D'autre  part,  ainsi  que*  nous  Tavons  expliqué  dans  notre 
premier  travail,  nous  avons  ensemencé  des  foies  de  cobayes 
infiltrés  de  zooglées  et  obtenu  des  cultures.  Celles-ci  ont 
reproduit,  par  inoculation,  des  tuberculoses  zoogléiques. 
Mais,  ces  premières  cultures  étant  mortes,  la  maladie  fut  en- 
tretenue chez  le  cobaye  par  des  inoculations  en  série  et  les 
organes  des  cobayes  de  passage  permirent  de  nouveaux  ense- 
mencements. Or,  les  micro-organismes  de  ces  dernières  cul- 
tures sont,  non  des  filaments  articulés  comme  ceux  de  la 
zooglée,  mais  des  bacilles,  en  tout  semblables  à  ceux  de  la 
pseudo-tuberculose  bacillaire  de  Gharrin  et  Roger.  De  plus, 
inoculées  à  des  cobayes,  ces  cultures  reproduisent  bien  le 
tableau  clinique  et  anatomo-pathologique  de  la  tuberculose 
zoogiéique,  mais  sans  zooglées  dans  les  tissus.  Avons-nous 
affaire  à  un  nouveau  micro-organisme,  ou  bien  est-ce  le  même 
microbe,  ayant  perdu  dans  nos  cultures  la  propriété  de  pro- 
duire des  zooglées,  par  inoculation,  comme  il  la  perd  égale- 
ment, après  quelques  passages,  lorsqu'il  se  cultive  dans 
l'organisme  du  cobaye  ?  Nous  avons  accepté  cette  dernière  pro- 
position comme  la  plus  probable,  mais  sans  pouvoir  en  donner 
une  démonstration  rigoureuse  \ 

M.  Nocard,  opérant  comparativement  sur  quatre  microbes, 
—  Tun  venu  de  la  tuberculose  zoogiéique  d'une  vache,  le 
second  donné  par  M.  Rossignol  et  provenant  de  lapins  atteints 
de  pseudo-tuberculose;  les  deux  autres  ayant  été  fournis  par 
MM.  Roger  et  Charrin  et  par  M.  Dor,  —  est  arrivé,  en  compa- 
rant les  résultats  de  l'inoculation  et  les  lésions  obtenues,  à  cette 
conclusion  que  tous  ces  organismes  sont  identiques.  —  «  Je 
suis  conduit,  dit-il,  à  me  ranger  à  l'opinion  de  MM.  Grancher 
et  Ledoux-Lebard  :  les  pseudo-tuberculoses  observées  chez 
les  lapins  par  MM.  Gharrin  et  Roger,  par  M.  Dor  et  par  moi 
sont  des  tuberculoses  zoogléiques  identiques  à  celles  de 
MM.  Malassez  et  Vignal  *.  »  Toutefois  il  restait  à  démontrer 

1.  Archives  de  médecine  expérimentale,  {^^  mars  1889. 

2.  Soc.  de  biologie,  26  octob)-o  1889, 
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l'étroite  filiation  des  zooglées  et  des  bacilles,  en  passant  des 
bacilles  à  la  zooglée,  Tinverse  étant  prouvé  surabondamment 
par  les  recherches  de  MM.  Malassez  et  Yignal  et  par  les 
nôtres.  Nous  nous  proposons  de  combler  cette  lacune  en  mon- 
trant :  V  qu'on  peut  obtenir,  avec  des  cultures  de  pseudo- 
tuberculose, des  formes  microbiennes  semblables  à  celles  dont 
est  composée  la  zooglée  chez  Tanîmal  atteint  de  tuberculose 
zoogléique  ;  2'  que  les  cultures  peuvent,  dans  certaines  condi- 
tions, se  développer  en  zooglées,  chez  lanimal  inoculé.    : 

I.  —  Nous  n'avons  pas  à  faire  de  nouveau  la  description 
des  cultures  de  pseudo-tuberculose  dont  nous  avons  rapporté 
lorigine  et  des  bacilles  dont  elles  sont  composées.  Nous  rap- 
pellerons seulement  les  faits  essentiels  à  l'intelligence  de  ce 
qui  va  suivre,  en  complétant  sur  quelques  points  notre  pre- 
mière étude.  Dans  les  cultures  à  30*^  sur  agar  peptonisé,  les 
bacilles  ont  à  peu  près  la  longueur  des  bacilles  de  Koch,  mais 
ils  sont  plus  larges,  arrondis  aux  deux  extrémités.  Souvent, 
le  bacille,  unique  en  apparence,  se  montre,  à  un  examen  plus 
attentif,  formé  de  deux  courts  bacilles  réunis  bout  à  bout. 
Dans  la  figure  1 ,  qui  représente  ces  bacilles,  ceux-ci  sont  un 
peu  plus  courts  qu'ils  ne  le  sont  dans  les  cultures  jeunes  sur 
agar,  ce  qui  tient  au  milieu  sur  lequel  se  sont  développés  ces 
microbes,  ainsi  qu'on  le  verra  plus  loin.  A  côté  des  formes 
bacillaires,  on  rencontre  aussi  de  petits  bâtonnets  ovales, 
simulant  des  microcoques,  ou  de  figure  rectangulaire  (fig.  2). 
Ces  dernières  formes  augmentent  de  nombre  avec  l'âge  des 
cultures. 

L'optimum  de  température  pour  le  développement  du 
bacille  est  voisin  de  20''.  Ce  n'est  pas  qu'on  ne  puisse  obtenir 
à  37  ou  40""  d'aussi  belles  cultures  qu'à  20'',  mais  à  ces  tem^ 
pératures,  les  cultures  meurent  plus  vite  et  peuvent  ne  plus 
se  reproduire  après  un  certain  nombre  d'ensemencements.  De 
plus,  à  40"*,  dans  les  cultures  sur  agar^  les  bacilles  s'allon- 
gent et  la  partie  colorable  de  leur  protoplasma  se  fragmente. 
Lorsqu'on  fait  la  culture  à  38  ou  40^  dans  du  bouillon  pepto- 
nisé, cette  altération  de  forme  est  bien  plus  prononcée,  et  à 
l'examen  microscopique,  o/i  observe  au  bout  de  quelque 
temps  et  même  vingt-quatre  heures  après  l'ensemencement, 
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pour  le  bouillon  à  iO"",  de  longs  chapelets  de  bacilles  arliculés 
bout  à  bout  (fig.  3).  Lorsque  la  culture  a  quelques  jours  d'âge, 
des  flocons  blanchâtres  s'y  forment  qui  tombent  plus  tard  au 
fond  du  liquide.  Les  parcelles  de  ces  flocons  dissociés  sur  la 
lamelle  et  vus  au  microscope,  à  un  grossissement  conve- 
nable, forment  une  touffe  de  filaments  articulés  qui  rappelle 
absolument  les  parties  périphériques  et  lâches  de  la  zooglée, 
développée  dans  les  organes  du  cobaye.  De  part  et  d'autre, 
les  filaments  se  perdent,  par  une  de  leurs  extrémités  au  moins, 
au  sein  de  la  masse  pelotonnée  dont  ils  émanent  et  dans 
chaque  filament  les  articles  sont  représentés  par  des  formes 
ovoïdes  ou  des  bâtonnets. 

Dans  certaines  préparations  traitées  par  la  solution  aqueuse 
de  fuchsine,  on  constate  que  les  bâtonnets  colorés  ne  sont 
pas  seulement  réunis  Tun  à  l'autre  au  niveau  de  leurs  points 
de  contact,  mais  par  toute  la  surface  de  leurs  extrémités  en 
regard,  à  l'aide  d'une  substance  pâle  rétablissant  la  forme 
cylindrique  du  filament  qui  ne  présenterait  ainsi  qu'une  fausse 
articulation  due  à  une  différenciation  de  sa  substance.  Les 
parties  colorables  du  protoplasma  se  disposeraient  en  chapelet^ 
à  l'intérieur  du  filament  cylindrique. 

Ces  microbes  en  chapelet  se  modifient  un  peu  à  mesure 
que  la  culture  vieillit.  Ils  deviennent  plus  courts,  plus  arron- 
dis, plus  semblables  à  des  microcoques,  parfois  aussi  plus 
volumineux.  La  figure  4  comparée  â  la  figure  3  met  en  relief 
ces  différences. 

Ces  modifications  morphologiques  produites  par  l'action 
de  la  température  ont  été  observées  sur  d'autres  microbes. 
Rœser^a  étudié  des  phénomènes  de  cet  ordre  sur  un  bacille 
de  l'eau.  Il  est  possible  de  mettre  en  évidence  le  polymor- 
phisme de  certains  microbes  en  utilisant  d'autres  agents  que 
la  température,  soit  en  ajoutant  des  antiseptiques  '  au  bouillon 
de  culture,  soit  en  augmentant  dans  de  fortes  proportions  la 


1.  KossER,  Contribution  à  l'étude  de  V action  de  la  température  sur  les  va- 
riations morphologiques  et  évolution  des  micro-organismes  (Arch»  de  méd,  expér.^ 
1890,  no  1). 

2.  Charjun  et  GuioKARD«  BtUUtin  de  la  Soc.  de  biologie,  séance  du  10  dé- 
cembre 1887.  —  CuAR&iN  et  RooBR.  C,  rend.  Ac,  des  se,  1888,  p.  863. 
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quantité  d'une  substance  qui,  ajoutée,  à  dose  faible,  au  bouillon 
de  culture,  joue  un  rôle  nutritif  ou,  pour  le  moins,  se  montre 
impuissante  à  modifier  la  forme  du  microbe.  C'est  ainsi 
qu'une  culture  de  pseudo-tuberculose  dans  du  bouillon  sucré 
avec  4  à  8  grammes  p.  iOO  de  sucre  candi,  présentait  des  for- 
mes en  chapelet,  beaucoup  moins  belles,  il  est  vrai,  que  celles 
obtenues  au  moyen  de  la  chaleur.  Mais  notre  but  n'est  pas 
d'étudier  ici  les  variations  possibles  du  bacille  de  la  pseudo- 
tuberculose, lorsqu'on  modifie  ses  échanges  osmotiques  avec 
le  milieu,  ou,  en  général,  lorsqu'on  trouble  ses  conditions  de 
nutrition.  Il  nous  suffit  d'avoir  montré  qu'à  la  température  de 
38**- 40**,  ce  bacille  se  développe  dans  le  bouillon  de  culture  en 
longs  filaments  formés  d'articles  serrés,  comme  on  les  observe 
dans  la  tuberculose  zoogléique. 

Cette  forme  en  chapelet  comparée  à  la  forme  bacillaire 
correspond-elle  à  un  changement  parallèle  dans  l'état  physio- 
logique du  bacille?  A  défaut  de  notions  plus  étendues,  voici 
deux  faits  qui  nous  apprennent  dans  quel  sens  s'est  modifiée 
sa  vitalité.  Après  un  mois  ou  six  semaines,  les  cultures  dans 
du  bouillon  à  40®  sont  stériles  lorsqu'on  les  ensemence  dans 
des  tubes  de  gélose  conservés  à  la  même  température;  elles 
ne  donnent  que  de  rares  colonies  dans  les  tubes  conservés  à 
la  température  ordinaire.  Or,  on  sait  que  les  cultures  faites 
à  20^  conservent  bien  plus  longtemps  leur  puissance  de 
reproduction. 

Les  mêmes  cultures  dans  du  bouillon  à  40''  âgées  de  3  à 
4  semaines,  inoculées  à  des  cobayes  dans  le  péritoine,  à  la 
dose  de  1  ce,  n'ont  pas  tué  ces  animaux  qui  n'ont  suc- 
combé un  mois  plus  tard  qu'après  de  nouvelles  inocula- 
tions avec  des  cultures  jeunes  ou  faites  à  30°.  Or  celles-ci, 
inoculées  par  la  même  voie,  tuent  les  cobayes  en  S  à  8  jours. 
En  résumé,  diminution  de  résistance  à  l'égard  du  temps,  di- 
minution de  résistance  contre  les  cellules  de  l'organisme  ou 
diminution  de  virulence,  tel  est  l'état  de  nos  cultures  modi- 
fiées par  la  chaleur. 

II.  —  Nous  avons  montré  «  qu'on  peut  colorer  les  bacilles  de 

1.  Loc,  cit^ 
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la  pseudo-tuberculose  dans  les  tissus  en  appliquant  un  procédé 
général  pour  la  coloration  des  bactéries  indiqué  par  Kiihne. 
Mais,  tandis  que,  dans  certains  cas,  ce  procédé  fournit  rapide- 
ment de  belles  préparations  de  microbes,  dans  d'autres  cas, 
il  n'en  décèle  aucun. 

Ce  résultat  ne  signifie  pas  que  les  bacilles  font  défaut  dans 
les  tissus  examinés.  En  cilet,  il  nous  est  arrivé  assez  souvent 
de  ne  pas  trouver  de  bacilles  ou  d'en  découvrir  seulement 
quelques-uns,  dans  les  foies  du  cobayes  morts  de  pseudo- 
tuberculose, après  inoculation  péritonéale,  tandis  que  les 
nombreux  ensemencements  que  nous  avons  pratiqués  avec 
les  foies  de  cobayes  morts,  dans  les  mêmes  conditions,  nous 
ont  toujours  donné  des  cultures  composées  ordinairement 
d'abondantes  colonies.  En  outre,  comme  Malassez  et  Vignal 
en  ont  fait  la  remarque,  on  observe  quelquefois,  à  Texamen 
des  coupes  suffisamment  minces,  des  microbes  colorés  ou  à 
peine  colorés.  Il  est  donc  permis  de  penser  que  les  bacilles 
peuvent  subir  telle  modification  qui  les  rend  inaptes  à  se 
colorer,  du  moins  à  Taide  des  méthodes  usitées  devenues 
insuffisantes.  Tantôt  cette  modification  n'est  que  partielle,  elle 
atteint  la  partie  centrale  incolore  d'une  zooglée  annulaire,  ou 
un  certain  nombre  de  bacilles  ou  de  chaînettes  dans  la  pseudo- 
tuberculose sans  zooglées,  tantôt  elle  envahit  tous  les 
microbes  de  l'organe  infecté. 

Lorsqu'on  inocule  des  cobayes  dans  l'abdomen  avec  des 
cultures  dans  différents  milieux  :  bouillon  de  bœuf  à  40*", 
bouillon  de  bœuf,  de  veau  ou  de  cheval  à  la  température  ordi- 
naire, gélose  peptonisée,  gélose  glycérinée,  sérum,  jaune 
d'œuf,  et  qu'après  la  mort  des  animaux,  on  examine  au 
microscope  des  coupes  du  même  organe,  —  nous  choisissons 
de  préférence  le  foie  ou  le  poumon,  —  en  adoptant  un  procédé 
unique  de  coloration,  celui  de  Kiihne,  la  comparaison  de  ces 
examens  apprend  que  la  quantité  de  bacilles  visibles  sur  les 
coupes  varie  selon  l'origine  des  cultures. 

Le  résultat  de  ces  observations  peut  se  résumer  comme  il 
suit. 

Après  inoculation  de  bouillon  de  culture  à  40%  pas  de 
microbes  visibles  dans  le  parenchyme  du  foie.  Il  en  fut  de 
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même  avec  une  culture  sur  jaune  d'œuf  à  température  ordi- 
naire. 

Avec  des  cultures  sur  agar  peptonisé  à  30"",  le  résultat  est 
variable  :  ou  bien  les  microbes  font  défaut,  ou  bien  il  y  a,  dans 
les  pseudo-tubercules  hépatiques,  des  bacilles  diffus  et  quel- 
quefois réunis  çà  et  là  en  faibles  amas.  Nous  n'avons  pu 
reconnaître  si,  dans  ces  petites  zooglées,  les  microbes  sont 
simplement  juxtaposés  ou  s'ils  ont  la  disposition  en  filaments 
articulés  propre  à  l'espèce  de  zooglée  décrite  par  Malassez  et 
Vignal. 

Les  cultures  sur  agar  glycérine  additionné  de  peptone 
et  de  sucre  (formule  de  Nocard  et  Roux)  *  donnent  aussi  et 
plus  sûrement  des  pseudo-tuberculoses  avec  d'innombrables 
bacilles  disséminés  ou  formant  de  courtes  chaînettes,  ou 
groupés  en  petites  colonies. 

Après  divers  tâtonnements  nous  fûmes  conduits  à  essayer 
laddition  du  liquide  dit  «  solution  de  Naegeli  d,  au  milieu  déjà 
très  favorable  représenté  par  Tagar  glycérine.  Cette  solution 
de  Nœgeli  est  ainsi  composée  : 


Eau 100  grammes. 

Tartrato  d'ammoniaque 1        — 

Phosphate  bipotassique 0,1 

Sulfate  de  magnésie 0,02 

Chlorure  de  calcium 0,01 


Afin  d'éviter,  à  chaque  essai,  une  nouvelle  préparation  de 
gélose,  1  ce.  de  solution  de  NaBgeli  était  simplement  ajouté 
à  Tagar  contenu  dans  un  tube  de  culture  stérilisé  ensuite  à 
Tautoclave. 

Sur  ce  milieu,  le  bacille  de  la  pseudo-tuberculose  présente 
sa  forme  habituelle  ;  mais  il  nous  a  paru  moins  long  que  dans 
les  cultures  sur  agar  ordinaire  et  il  arrive  plus  rapidement  à 
présenter  la  forme  de  courtes  bactéries  ovales  ou  rectangu- 
laires. Ces  divers  états  sont  représentés  dans  les  figures  4  et  2. 

De  plus,  les  cobayes  inoculés  dans  Tabdomen  avec  ces 


i.  NoGARu  et  Roux,  Sur  la  culture  du  bacille  de  la  tuberculose  {Ann.  de 
I'ItuL  Pasteur,  1887,  p.  19). 
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cultures  présentaient,  dans  le  foie,  des  zooglées  identiques, 
par  leur  structure,  à  la  zooglée  de  Malassez  et  Yignal.  La 
figure  S  représente  une  de  ces  zooglées  à  un  grossissement  de 
667  diamètres.  Dans  ce  caSy  la  culture  d'inoculation  avait  elle- 
même  pour  origine  une  culture  de  pseudo-tuberculose  de 
Charrin  et  Roger  conservée  par  des  ensemencements  successifs. 
On  voit,  à  la  périphérie  de  la  zooglée  où  le  tassement  des 
microbes  est  moindre,  les  longs  filaments  composés  d'articles, 
bout  à  bout.  Chaque  article  est  un  court  bâtonnet  arrondi  aux 
extrémités.  Dans  l'épaisseur  même  de  la  zooglée,  on  distingue 
quelques  leucocytes  englobés  par  la  masse  parasitaire.  Par 
contre,  on  n'aperçoit  autour  de  celle-ci  qu'un  petit  nombre  de 
leucocytes,  fait  à  remarquer,  d'autant  plus  que,  sur  la  même 
coupe  et  presque  contigu  à  la  zooglée,  il  existe  un  pseudo- 
tubercule à  bacilles  diffus,  où  la  leucocytose  autour  de  ceux-ci 
est  très  accentuée.  Entre  les  germes  qui  développent  leur  des- 
cendance en  zooglée  et  ceux  qui  n'engendrent  que  des  éléments 
diffus,  il  y  a  donc  une  différence  au  point  de  vue  de  leur 
action  sur  les  cellules.  Ce  caractère  n'existe  pas  au  même 
degré  chez  toutes  les  zooglées  :  les  unes  ne  sont  pas  entourées 
d'un  tubercule,  les  Autres.sont  tuberculeuses. 

Nous  avons  obtenu  également  des  zooglées  avec  nos  cul- 
tures ensemencées  sur  le  milieu  formulé  plus  haut.  Toute- 
fois, chez  deux  cobayes  inoculés  dans  la  trachée  et  morts, 
quatre  ou  cinq  jours  après,  de  broncho-pneumonie  caséeuse 
typique,  les  foyers  pulmonaires  ne  présentaient  pas  de  zoo- 
glées et  l'on  distinguait  à  peine  çà  et  là  quelques  bacilles  mal 
colorés.  Par  Contre,  dans  d'autres  cas  où  l'inoculation  fut 
pratiquée  dans  le  péritoine,  le  foie  contenait  de  petites  zoo- 
glées. Dans  l'un  d'eux,  en  particulier,  la  couche  fibrino-puru- 
lente  qui  tapisse  la  surface  du  foie,  dans  la  péritonite  pseudo- 
tuberculeuse, était  littéralement  bourrée  de  microbes  «u 
courts  chapelets  réunis  çà  et  là  en  zooglées  de  filaments  arti- 
culés (fig.  6). 

On  a  vu  que  la  zooglée  disparaît  chez  le  cobaye,  après 
quelques  passages.  C'est  la  même  espèce  de  microbes  qui  se 
régénère,  à  chaque  cobaye  inoculé,  et  cependant,  lorsqu'on 
arrive  aux  passages  qui  précèdent  la  disparition  delà  zooglée ^ 
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le  microbe  est  déjà  modifié  à  quelques  égards,  si  on  le  com* 
pare  à  ce  qu'il  était  chez  les  premiers  animaux  inoculés.  Ici 
les  zooglées  étaient  volumineuses,  là  elles  sont  très  réduites. 
Or,  toutes  les  zooglées  que  nous  venons  d'étadier  appartien- 
nent à  ce  type.  Elles  correspondent  aux  zooglées  qui  dispa* 
raitront  au  passage  suivant  dans  les  inoculations  en  séries  de 
tuberculose  zoogléique.  Le  milieu  que  nous  avons  composé 
n'a  donc  pas  encore  donné  à  nos  cultures  les  caractères  de 
race  inhérents  aux  germes  originels  qui  ont  infecté  les  pre- 
miers cobayes  de  nos  séries,  caractères  qui  ont  persisté  sur 
les  premières  cultures  ensemencées  avec  les  organes  de  ces 
cobayes.  Pour  se  rendre  compte  de  ces  différences,  on  peut 
comparer,  en  tenant  compte  des  grossissements,  la  zooglée 
de  la  figure  5  avec  celle  de  la  figure  7  que  nous  avons  choisie, 
il  est  vrai,  parmi  les  plus  volumineuses  qu'il  nous  ait  été 
donné  d'observer  et  qui  occupe  le  poumon  d'un  cobaye  ino- 
culé avec  une  culture  de  première  génération,  en  partant  d'une 
tuberculose  zoogléique.  Le  rapport  des  diamètres  est  compris 
entre  6  et  7.  La  zooglée  de  la  figure  7  parait  formée  par  la 
confluence  de  nombreuses  colonies  qui  se  détachent  à  la  péri- 
phérie de  la  masse  principale  et  dont  le  volume  moyen  est 
celui  des  autres  zooglées  simples  qu'on  voyait  sur  la  même 
coupe.  Le  rapport  entre  le  diamètre  de  Tune  de  ces  zooglées 
composantes,  en  prenant  parmi. les  plus  grosses,  et  le  dia- 
mètre de  la  zooglée  de  la  figure  5,  n'est  plus  que  3  environ. 
D'ailleurs,  la  structure  de  chacune  des  masses  microbiennes 
est  semblable  de  part  et  d'autre. 

Tandis  qu'avec  des  cultures  de  pseudo-tuberculose  sur 
agar  simplement  peptonisé,  les  pigeons  résistent  souvent  à 
l'inoculation,  même  faite  dans  le  péritoine,  3  pigeons  aux- 
quels on  avait  injecté  dans  l'abdomen  une  assez  forte  dose  de 
nos  cultures  sur  le  milieu  du  liquide  de  Naegeli,  cessaient  de 
manger  le  lendemain  de  l'opération  ou  peu  de  jours  après, 
hérissaient  leurs  plumes,  se  tenaient  immobiles  dans  leurs 
cages  et  mouraient  au  bout  de  cinq  à  huit  jours.  A  l'autopsie, 
on  constatait  une  péritonite  plus  ou  moins  étendue  autour  de 
la  piqûre  d'inoculation  ;  les  poumons  étaient  sains,  excepté 
dans  un  cas  où  l'un  d'eux  présentait  un  petit  foyer  caséeux  ; 
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le  foie  n'était  pas  tapissé  de  fausses  membranes  ;  dans  deux 
cas,  il  était  le  siège  de  tubercules  en  petit  nombre  et  princi* 
paiement  à  sa  surface  ;  dans  le  troisième  cas,  les  granulations 
petites,  d'égal  volume,  de  couleur  jaunâtre,  infiltraient  son 
parenchyme  en  telle  abondance  qu'elles  donnaient  au  tissu 
déchiré  l'aspect  d'une  ovaire  de  poisson.  Sur  les  coupes  colo- 
rées au  bleu  de  méthylène  (procédé  de  Kiihne),  ces  tubercules 
apparaissent  formés  d'une  zone  centrale  décolorée  et  d'une 
partie  périphérique  fortement  teintée  en  bleu.  Les  microbes 
sont  des  chapelets  composés  de  quelques  bâtonnets.  Ils  sont 
ramassés  çà  et  là  en  petits  groupes  et  ailleurs  diffus  et  d'autant 
plus  nombreux  qu'on  se  rapproche  de  la  circonférence  du 
tubercule.  La  figure  7  montre  cette  distribution  des  microbes  ; 
elle  ne  représente  qu'un  des  secteurs  de  la  coupe  d'un  pareil 
tubercule. 

Nous  croyons  avoir  démontré,  à  l'aide  de  ces  expériences, 
l'identité  de  la  pseudo-tuberculose  et  de  la  tuberculose  zoo- 
gléique  étudiée  dans  notre  premier  mémoire.  Cette  tubercu- 
lose zoogléique  est-elle  identique,  comme  nous  l'avons  pensé 
d'abord,  à  celle  que  Malassez  et  Vignal  ont  décrite?  Le  fait 
que  les  microbes  se  développent  dans  les  tissus  en  zooglées, 
au  lieu  de  se  disséminer,  n'a  rien  de  spécifique.  Ne  peut-on 
supposer  qu'il  y  ait  différentes  espèces  de  micro-organismes 
jouissant  de  cette  propriété  ?  Il  nous  manque  ici  les  données 
très  importantes  que  fournirait  la  comparaison  du  bacille  de 
la  pseudo-tuberculose  avec  le  microbe  que  Malassez  et  Yignal 
ont  obtenu,  mais  qu'ils  n'ont  pas  étudié  en  détail  sur  des  cul- 
tures en  série.  Néanmoins,  de  la  tuberculose  de  Malassez  et 
Vignal,  nous  connaissons  les  lésions,  le  mode  de  développe- 
ment, l'effet  des  inoculations,  la  forme  et  la  disposition  du 
parasite  dans  les  tissus.  Tous  ces  caractères  s'appliquent,  nous 
l'avons  vu,  à  la  pseudo-tuberculose.  Quant  à  la  zooglée,  elle 
n'a  rien  de  caractéristique  en  tant  qu'amas  microbien,  mais 
elle  acquiert  une  tout  autre  importance  lorsqu'au  lieu  d'être 
simplement  contigus,  les  microbes  qui  la  constituent  afiTectent 
certains  rapports  de  position,  qu'ils  forment,  comme  dans  le 
cas,  de  longs  filaments  pelotonnés,  composés  d'articles  en 
bâtonnets,  et  qu'enfin,  dans  son  développement  excentrique, 
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dans  son  mode  de  coloration,  dans  sa  disparition  par  les  pas- 
sages successifs  d'un  animal  à  Tautre,  cette  zooglée  repré- 
sente à  elle  seule  une  somme  imposante  de  caractères.  Toutes 
ces  raisons  entraîneraient  la  certitude  si,  dans  les  expériences 
deMalassez  et  Yignal,  l'apparition  des  bacilles  de  Koch,  après 
un  certain  nombre  de  passages,  et  lorsque  les  zooglées  dispa- 
raissaient, n'éveillait  quelque  doute  et  n'autorisait  peut-être 
d  autres  interprétations. 

Groupant  les  faits  que  nous  venons  d'exposer,  nous  pou- 
vons maintenant  nous  faire  une  idée  des  variations  de  la 
pseudo-tuberculose  et  de  la  signification  des  zooglées.  Nous 
avons  vu  que  les  bacilles  d'une  culture  sur  agar  peptonisé 
donnent,  dans  du  bouillon  à  38°-40'',  de  longs  chapelets. 
L'organisme  de  certains  animaux  peut  agir  comme  le  bouillon 
à  iO**  sur  le  bacille,  et  alors  celui-ci  se  développe  en  filaments 
et  forme  des  zooglées.  Mais  il  va  de  soi  que  le  bouillon  n'est 
pas  assimilable  à  un  milieu  vivant.  Pour  qu'ici  le  microbe 
produise  cette  succession  d'articles  et  forme  une  colonie,  il 
faut  que  l'action  destructive  ou  nuisible  des  cellules  n'apporte 
pas  une  entrave  trop  prompte  à  son  développement,  il  faut 
que  la  vitalité  du  bacille  l'emporte  sur  l'action  des  cellules.  Si 
ce  rapport  est  renversé,  le  bacille  s'allonge  encore  de  quelques 
articles  ou  forme  tout  au  plus  une  maigre  colonie  de  rares  élé- 
ments; mais  la  culture  s'arrête  là  et  les  germes  doivent  émi- 
grer  ou  être  entraînés  dans  d'autres  territoires  '  cellulaires 
pour  proliférer,  grâce  à  ce  nouvel  ensemencement,  mais  tou- 
jours, et  pour  les  mêmes  raisons,  sans  former  des  colonies  plus 
riches  que  les  premières. 

Le  microbe  qui  produit  la  tuberculose  zoogléique  a  acquis, 
dans  un  milieu  antérieur,  la  propriété  de  végéter  activement 
'  dans  les  organes  de  l'animaJ,  il  s'y  affaiblit  et  les  zooglées 
disparaissent  après  quelques  passages,  et  il  s'établit  une  sorte 
d'équilibre,  le  microbe  continuant  à  se  développer  sous  forme 
diffuse,  sans  que  nousj  sachions  si,  au  dixième  passage  que 
nous  n'avons  pas  dépassé,  la  maladie  s'atténue  ou  conserve 
un  degré  fixe  de  virulence. 

La  théorie  qui  précède  n'a  d'autre  valeur  que  celle  d'une 
simple  interprétation.  Si  nous  nous  sommes  permis  de  l'expo- 
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ser,  c'est  qu'elle  nous  paraît  relier  saffisamment  bien  les  faits 
observés;  c'est  aussi  qu'à  titre  d'hypothèse,  elle  a  dirigé  ces 
recherches  sur  les  rapports  de  la  pseudo-tuberculose  avec  la 
tuberculose  zoogléique. 


EXPLICATION   DES    FIGURES   DE   LA    PLANCHE   VIII 

Fig.  !• 
Bacilles  de  la  pseudo-tuberculose  d'une  culture  de  3  jours  à  20^,  sur  agar 
glycérine  additionné  de  peptone,  sucre,  et  de  liquide  de  Nœgeli.  Gr.  =-^. 

Fig.  2. 
Bacilles  d'une   culture  sur  même  milieu,  à  20«,  mais  âgée    de  14  jours. 
Gr.=  i^. 

Fig.  3. 
Culture  do  pseudo-tuberculose  dans  du  bouillon  peptonisé  à  40o,  âgée  de 
l  jour.   Gr.  =  ^ . 

Fig.  4. 
Culture  de  pseudo-tuberculose  dans  les  mêmes  conditions  que   la  précé- 
dente, mais  âgée  de  8  jours.  Gr.  =  i^. 

Fig.  5. 
Zooglée  hépatique.  Gr.  =s  ***. 

Fig.  6. 

Membrane   péri-hcpatiquc    infiltrée    do    microbes    diffus   ou   en  zooglées. 
Gr.  =  H-". 

Fig.  7. 
Grosse  zooglée  pulmonaire.  Gr.  ==  ^. 

Fig.  8. 
Psoudo- tubercule  hépatique,  chez  un  pigeon.  Gr.  =«  *V  • 
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cin  des  hôpitaux  de  Bordeaux. 


L'idée  de  la  contagion  de  la  tuberculose  est  aussi  vieille 
que  la  médecine.  A  toutes  les  époques,  il  s'est  trouvé  des 
médecins,  et  non  des  moins  illustres,  qui  admettaient  que  la 
tuberculose  pouvait  se  transmettre  directement,  par  voie  de 
contage,  d'un  individu  malade  à  un  individu  sain.  Quelques- 
uns  même  poussaient  si  loin  la  crainte  de  la  contagion  de  la 
phtisie  pulmonaire,  qu'ils  n'osaient  pas  faire  l'ouverture  des 
cadavres  tuberculeux. 

Mais  la  preuve  de  la  contagion  n'a  été  faite  qu'en  1866, 
lorsque  Yillemin  démontra  d'une  façon  positive  la  transmis- 
sion possible  par  voie  d'inoculation  de  la  tuberculose  de 
l'homme  aux  animaux.  Les  expériences  qui  suivirent  confir- 
mèrent en  tous  points  ces  conclusions,  et  en  agrandirent 
singulièrement  le  champ.  Dès  lors,  on  savait  que  la  tubercu- 
lose était  transmissible  de  l'homme  aux  animaux,  et  que 
cette  transmission  pouvait  se  faire  par  trois  voies  principales  : 
la  voie  pulmonaire,  la  voie  digestive  et  la  voie  cutanée. 

Ces  données»  devaient  bientôt  être  appliquées  à  l'homme 
lui-même.  Puisque  son  organisme  n'est  pas  réfi*actaire  au 
développement  de  la  tuberculose,  on  pouvait  et  on  devait 
même  supposer  que  chez  lui  la  transmission  se  faisait  par  les 
mêmes  voies.  Des  faits  nombreux  sont  venus  changer  l'hy- 


602  W.   DUBREUILH   ET  B.   AUCHÉ. 

pothèse  en  réalité.  En  particulier  pour  la  transmission  de  la 
tuberculose  par  voie  cutanée,  l'observation  a  démontré  que 
non  seulement  elle  était  possible,  mais  que  même  elle  était 
beaucoup  plus  fréquente  qu'on  ne  le  croyait  jusqu'alors. 

Les  faits  qui  viennent  à  l'appui  de  cette  opinion  sont  de 
deux  ordres  :  ce  sont  les  faits  d'expérimentation  tentée  sûr 
l'homme  lui-même  ;  ce  sont  en  second  lieu  les  faits  d'inocu- 
lation accidentelle  dont  quelques-uns  ont  la  portée  et  la  pré- 
cision de  véritables  expériences. 

Les  premiers,  hâtons-nous  de  le  dire,  ne  prouvent  rien, 
pas  même  la  possibilité  de  cette  transmission.  Ils  sont  d'ail- 
leurs, fort  heureusement,  peu  nombreux  et  de  date  déjà 
ancienne. 

Lepelletier  (de  la  Sarthe)  s'inocule  la  sérosité  d'un  vésica- 
toire  qu'il  avait  appliqué  chez  un  enfant  phtisique.  Le  résultat 
est  naturellement  négatif.  Goodlad  et  Lespiau  répètent  la 
même  expérience  sur  eux-mêmes  ;  le  résultat  est  identique. 
Enfin,  en  178$,  Kortum  inocule  à  un  enfant  le  produit  de 
sécrétion  d'ulcérations  tuberculeuses  :  résultat  négatif.  — 
Mais  que  prouvent, ces  expériences?  De  deux  choses  l'une  : 
ou  bien  que  les  liquides  inoculés  ne  contenaient  pas  de 
bacilles;  ou  bien,  comme  on  l'a  dit  depuis,  que  l'homme  n'est 
pas  toujours  un  bon  bouillon  de  culture. 

La  tentative  plus  récente,  pratiquée  en  1874  par  trois  mé- 
decins grecs,  Démet,  Paraskova  etZablonis,  nous  paraît  aussi 
peu  probante  que  les  précédentes.  Elle  n'a  produit  d'ailleurs 
aucun  chancre  d'inoculation,  et  ne  nous  intéresse,  par  consé- 
quent, que  fort  peu.  En  résumé  donc,  les  expériences  d'ino- 
culation pratiquées  chez  l'homme  sont  toutes  arrivées,  fort 
heureusement  d'ailleurs,  au  même  résultat  négatif. 

L'observation  clinique  va  nous  fournir  des  données  beau- 
coup plus  précises,  et  nous  montrer  que  l'introduction  du 
bacille  tuberculeux  peut  se  faire  par  la  voie  cutanée.  Ici 
encore  les  opinions  des  auteurs  sont  variables.  Les  uns  admet- 
tent que  la  porte  d'entrée  des  germes  infectieux  est  toujours 
indiquée  par  un  chancre  d'inoculation.  Les  autres  professent 
que  le  bacille  peut  s'introduire  sans  laisser  de  trace  de  son  pas- 
sage, gagner  les  parties  profondes  de  la  peau  et  les  voies 
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lymphatiques  qui  le  transportent^  soit  dans  les  ganglions,  soit 
dans  un  autre  point  de  la  peau  ou  d'un  autre  tissu.  Là,  il  se 
développe  et  donne  lieu  à  des  lésions  scrofuleuses  ou  tuber- 
culeuses dont  Torigine  peut  être  méconnue. 

Nous  étudierons  seulement  les  cas  dans  lesquels  le  germe, 
venu  de  Textérieur,  fait  effraction  à  travers  Tépiderme,  se 
cantonne  dans  la  peau  au  moins  pendant  quelque  temps  et, 
par  suite  de  son  développement,  arrive  à  constituer  les  lésions 
initiales  que  nous  avons  pour  but  de  décrire. 

Les  cas  de  tuberculose  inoculée  au  niveau  de  la  peau 
sont  tous  de  date  récente.  C'est  depuis  la  découverte  du  bacille 
tuberculeux  par  Koch  que  la  question  a  pris  toute  son  expan- 
sion. Besnier  et  Vidal  soutenaient  cependant  déjà  que  le 
tubercule  anatomique  est  toujours  de  nature  tuberculeuse. 
Mais  à  partir  de  1883,  époque  à  laquelle  Lindmann  publie 
deux  cas  de  transmission  de  la  tuberculose  par  la  circoncision, 
les  observations  se  multiplient  considérablement,  et  chaque 
année  voit  apparaître  de  nouveaux  documents  sur  ce  sujet. 

En  1884,  c'est  l'observation  présentée  à  l'Académie  de 
médecine  par  Verneuil;  c'est  la  thèse  de  Verchère  où  se 
trouve  relatée  une  observation  nouvelle  ;  c'est  enfin  le  cas  que 
Hanot  présente  à  la  Société  médicale  des  hôpitaux. 

En  1885,  Tscherning,  Merklen,  Karg,  Axel  H^olsl,  Riehl  et 
Paltauf,  Martin  du  Magny,  publient  de  nouvelles  observations 
ou  des  monographies  intéressantes  sur  le  même  sujet. 

L'année  1886  est  plus  fertile  encore.  Elle  voit  surgir  les 
faits  de  Poncet,  Raymond,  Hanot,  Lehmann,  Hofmokl, 
Elsenberg,  Thesen,  Demme,  Kœnig. 

En  1887,  le  nombre  des  auteurs  qui  s'occupent  de  la  ques- 
tion est  encore  très  grand.  Citons  :  Verneuil,  Fleur,  Verchère, 
Brissaud  et  Gilbert,  Ritzo,  Eiselsberg,  Sanguinetti,  Wahl, 
E.  Léser. 

L'année  1888  donne  encore  le  jour  à  des  publications  nom- 
breuses; ce  sont  celles  de  Barbier,  Tuf  fier,  Avendano,  Morel- 
Lavallée,  Lesser,  Steinthal,  Eve,  Finger,  et  enfin  surtout  la 
thèse  deLefèvre. 

En  1889,  nous  avons  à  citer  les  noms  de  Broca,  Tournier, 
Besnier,  Deneke, 
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Tels  sont,  croyons-nous,  les  noms  des  auteurs  qui  se  sont 
plus  spécialement  occupés  de  la  tuberculose  inoculée  de  la 
peau.  C'est  à  l'aide  de  leurs  travaux,  et  à  l'aide  surtout  d'une 
observation  des  plus  intéressantes  que  nous  avons  eu  l'occasion 
de  suivre  à  l'hôpital  Saint-André,  que  nous  allons  essayer  de 
résumer  les  données  actuellement  acquises  sur  ce  sujet. 

M.  B...,  cultivatrice,  âgée  de  23  ans,  est  entrée  à  l'hôpital  Saint-André 
le  22  avril  1889. 

Antécédents  héréditaires,  —  La  malade  est  une  enfant  naturelle  qui 
n'a  pas  connu  son  père;  sa  mère,  âgée  de  50  ans,  est  infirme  depuis 
treize  ans  à  la  suite  d'une  affection  cutanée  qui  siégerait  h  la  main 
droite,  à  la  cuisse  et  la  jambe  gauches  et  qui  aurait  entraîné  la  flexion 
permanente  de  la  jambe.  Elle  n'a  qu'une  sœur  qui  se  porte  bien. 

Antécédents  personnels.  —  Pas  de  maladie  grave  dans  l'enfance,  pas 
d'autre  manifestation  strumeuse  qu'un  peu  de  tuméfaction  ganglionnaire 
du  cou;  rougeole  à  40  ans;  réglée  à  i3  ans,  menstruation  régulière,  peu 
ou  pas  de  pertes  blanches;  jamais  de  grossesse,  jamais  aucun  accident 
du  côté  des  organes  génitaux  internes  ou  externes.  Bonne  santé  géné- 
rale; du  reste,  la  malade  a  toujours  habité  la  campagne  et  travaillait  la 
terre. 

Au  mois  de  septembre  1888  elle  entre  au  service  d'une  dame  âgée 
de  36  ans,  atteinte  depuis  longtemps  de  tuberculose  pulmonaire,  qui  tous- 
sait beaucoup,  crachait  abondamment  dans  ses  mouchoirs  que  sa  domes- 
tique touchait  et  lavait  elle-même.  M.  B...  lavait  ce  linge  de  la  main 
droite,  le  frottant  avec  la  main  fermée  en  appuyant  surtout  sur  les  arti- 
culations fléchies  des  derniers  doigts.  Pendant  cette  période  elle  s'occu- 
pait uniquement  de  la  malade,  vivant  èi  peu  près  constamment  dans  sa 
chambre  et  se  fatiguant  beaucoup  à  veiller. 

Cette  dame  meurt  le  26  octobre.  Deux  jours  après  la  mort  de  sa 
maîtresse,  Marie  B...  s'aperçoit  qu'elle  souffre  un  peu  des  deux  derniers 
doigts  de  la  main  droite  et  elle  remarque  une  petite  tuméfaction  accom- 
pagnée de  rougeur  et  de  douleur  à  la  pression  au  niveau  de  larticula- 
tion  phalango-phalanginienne  des  deux  derniers  doigts  du  côté  de 
l'extension.  Deux  jours  après,  cette  nodosité  s'ouvre  et  donne  issue  à  un 
peu  de  pus  séreux;  cet  écoulement  se  reproduit  encore  de  temps  en 
temps.  Six  jours  plus  tard,  M.  B...  ressent  une  vive  douleur  dans  l'aisselle 
droite,  et  découvre  alors  dans  le  creux  axillaire  une  glande  dure,  arron- 
die, douloureuse,  du  volume  d'une  noix.  Malgré  les  cataplasmes,  ce 
ganglion  augmente  de  volume,  devient  fluctuant  et  s'ouvre  trois  semaines 
après,  vers  le  25  novembre,  et  donne  issue  à  une  assez  grande  quantité 
de  pus  épais.  L'ouverture  est  toujours, restée  ûstuleuse  depuis. 

Deux  mois  environ  après  le  début  des  accidents,  apparaît  sur  le  bord 
externe  de  l'avant-bras,  un  peu  au-dessus  de  sa  partie  moyenne,  une 
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petite  nodosité  du  yolume  d'un  grain  de  blé,  mobile  sous  la  peau,  qui 
acquiert  graduellement  le  yolome  d'une  noisette,  se  ramollit  et  s'ouvre 
au  bout  de  trois  semaines  en  donnant  issue  à  du  pus  séreux  clair. 
L'ouverture  est  restée  fistuleuse.  Vers  la  même  époque  une  autre  tumeur 
développée  au-devant  de  l'épaule  suit  la  môme  marche.  Une  quinzaine 
de  jours  plus  tard  que  les  précédentes  se  développent  deux  tumeurs 
analogues,  l'une  sur  le  bord  interne  du  biceps  à  5  centimètres  au-dessus 
de  l'articulation  du  coude,  l'autre  h  i  centimètre  au-dessus  du  pli  du 
coude  sur  la  ligne  médiane;  ces  tumeurs  sont  ramollies  mais  non 
ouvertes.  Pais  apparaissent  d'autres  petites  nodosités  à  divers  points 
de  l'avant-bras. 

État  de  la  malade  à  $cn  entrée,  —  La  malade  est  une  campagnarde 
forte  et  robuste,  avec  un  embonpoint  très  notable,  quoiqu'elle  prétende 
avoir  beaucoup  maigri  depuis  quelques  mois. 

L'auriculaire  de  la  main  droite  présente,  sur  sa  face  dorsale  au  niyeau 
de  l'articulation  de  la  première  avec  la  deuxième  phalange,  une  plaque 
rouge  indurée  qui  s'étend  longitudinalement  Jusqu'à  la  partie  moyenne 
de  la  première  phalange  et  transversalement  sur  toute  la  largeur  du 
doigt.  La  saillie  estmédiocre,&  contours  inclinés,  sa  partie  périphérique 
est  simplement  érythémateuse  et  se  confond  graduellement  avec  les 
parties  voisines,  sa  partie  centrale  est  couverte  de  squames  blanchâtres, 
dures,  épaisses,  cornées,  adhérentes,  irrégulières  et  comme  hérissées;  en 
les  soulevant  on  découvre  un  peu  de  pus  séreux.  La  lésion  est  doulou- 
reuse &  la  pression  mais  non  spontanément,  la  flexion  du  doigt  est  facile 
et  Tarticulation  est  saine. 

Sur  l'articulation  homologue  de  l'annulaire  droit  on  trouve  une  lésion 
semblable  mais  un  peu  moins  étendue. 

Au  niveau  de  l'articulation  métacarpo-phalangienne  de  l'annulaire  et 
sur  le  bord  interne  de  la  phalange,  on  trouve  deux  petits  nodules 
superposés,  du  volume  d'un  grain  de  chènevis,  indolents,  assez  durs  et 
mobiles  sous  la  peau.  Trois  autres  nodules  analogues  sont  échelonnés 
sur  la  face  dorsale  du  métacarpe  suivant  la  direction  du  tendon  exten- 
seur de  l'annulaire,  l'un  d'eux  est  adhérent  èi  la  peau  un  peu  indurée  & 
ce  niveau.  Un  autre  nodule  du  volume  d'un  pois,  dur  et  indolent,  est 
situé  à  la  face  dorsale  du  poignet. 

Avani'-hras  droit,  —  Sur  le  bord  externe,  un  peu  au-dessus  de  la  partie 
moyenne,  on  trouve  une  place  grande  comme  une  pièce  de  50  centimes, 
arrondie,  où  la  peau  décollée  est  d'un  rouge  violacé  et  percée  en  son 
centre  d'un  oriûce  très  étroit  par  où  s'écoule  du  pus  séreux.  Un  peu 
plus  haut  est  un  tubercule  rosé  situé  dans  l'épaisseur  de  la  peau,  du 
volume  d*une  lentille;  enfin,  sur  la  face  externe  du  long  supinateur  sont 
trois  nodules  sous-cutanés  isolés  distants  de  15  millimètres. 

A  la  face  antérieure  on  trouve  des  nodosités  disposées  sur  deux 
lignes,  l'une  suivant  le  bord  radial,  l'autre  suivant  le  bord  cubital.  La 
série  radiale  est  limitée  à  la  partie  supérieure  de  l'avant-bras.  Elle  est 
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composée  de  8  à  10  nodules  sous-cutanés  du  yolume  d'un  grain  de 
blé,  mobiles  sous  la  peau»  et  de  3  ou  4  nodules  intra-cutanés  du  volume 
d'une  lentille,  situés  dans  la  peau  qui  est  épaissie  et  rosée  à  leur  ni- 
veau. Cette  série  s'élève  jusqu'au  pli  du  coude.  Sur  le  bord  cubital  se 
trouve  une  autre  série  verticale  qui  commence  à  10  centimètres  au  des- 
sus de  l'apophyse  styloîde  du  radius  et  atteint  presque  le  pli  du  coude. 
On  y  trouve  de  même  des  nodules  sous-cutanés  et  intra-cutanés,  ces 
derniers  plus  étalés,  et  de  plus  un  cordon  induré  du  volume  d'une  ai- 
guille à  tricoter  de  3  centimètres  de  long,  verticalement  dirigé  et  réu- 
nissant deux  nodules  cutanés. 

Le  ganglion  épitrochléen  n'est  pas  altéré. 

Bras,  —  Sur  le  bord  interne  du  biceps,  k  1  centimètre  et  demi  du 
coude,  se  trouve  une  tumeur  fluctuante  du  volume  d'une  amande,  ad- 
hérente à  la  peau  qui  est  rouge;  un  autre  abcès  analogue  se  trouve 
juste  au-devant  du  biceps,  à  4  doigts  du  pli  du  coude;  sur  toute  la  face 
interne  du  bras  se  trouve  un  semis  de  nodules  sous-cutanés  du  volume 
d'un  grain  de  blé  qu'on  peut  suivre  jusque  dans  l'aisselle. 

Dans  l'aisselle  on  trouve  une  tumeur  ganglionnaire  du  volume  d'une 
grosse  noix,  adhérente  à  la  peau,  ouverte  à  l'extérieur  et  laissant  s'é- 
couler une  quantité  assez  abondante  de  pus  séreux. 

L'ouverture  est  assez  large,  ses  bords  sont  ulcérés,  fongueux,  indu- 
rés, saillants  et  renversés  en  dehors. 

Au-devant  de  Tépaule,  sur  le  bord  antérieur  du  deltoïde,  est  une  ca- 
vité arrondie  de  2  centimètres  de  diamètre,  recouverte  par  la  peau 
violacée,  amincie  et  perforée  d'un  orifice  étroit  d'où  s'écoule  du  pus;  elle 
présente  l'aspect  classique  de  la  gomme  tuberculeuse  ulcérée. 

Le  membre  supérieur  gauche,  les  deux  membres  inférieurs  sont 
sains.  On  ne  trouve  pas  de  ganglions  indurés  dans  Taisselle  gauche, 
ni  dans  les  aines,  ni  au  cou. 

Appai'eil  respiratoire.  —  M.  B...  tousse  un  peu,  mais  depuis  peu  de 
temps  seulement,  et  en  tout  cas  la  toux  n'est  apparue  qu'après  les 
lésions  cutanées  ;  pas  d'expectoration,  jamais  d'hémoptysie.  Elle  n'a 
du  reste  jamais  eu  aucun  accident  pulmonaire. 

En  avant  de  la  poitrine,  la  sonorité  èi  la  percussion  est  normale  des 
deux  côtés.  A  l'auscultation  la  respiration  est  absolument  normale  à 
droite  mais  un  peu  rude  à  gauche,  la  toux  fait  disparaître  cette  diffé- 
rence. Vibrations  vocales  normales  et  égales. 

En  arrière,  rien  d'anormal  à  gauche,  mais  &  droite  on  trouve,  à  deux 
travers  de  doigt  au-dessous  de  la  pointe  de  l'omoplate,  une  zone  de 
submatité  qui  s'accuse  davantage  vers  la  base,  où  la  percussion  donne 
un  son  mat.  Dans  cette  région  les  vibrations  thoraciques  sont  abolies 
et  l'on  n'entend  plus  le  murmure  vésiculaire;  pas  de  pectoriloquie 
aphone.  Dans  la  partie  supérieure  du  poumon  droit,  la  respiration  est 
normale,  mais  le  retentissement  de  la  voix  est  un  peu  exagéré.  Trois 
ponctions  exploratrices  dans  la  zone  mate  ne  fournissent  aucun  liquide. 
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Rien  d'anormal  dans  Vappareil  circulatoire,  cœur  et  vaisseaux,  sauf 
un  léger  souffle  anémique»  systolique,  &  i'orifice  pulmonaire,  se  propa- 
geant vers  la  clavicule. 

Rien  non  plus  &  signaler  dans  Vappareil  digestif,  dans  l'appareil  génito- 
urinaire  ou  dans  le  système  nerveux, 

24  avril,  —  On  donne  à  la  malade  comme  traitement  d'épreuve  une 
pilule  de  Ricord  et  4  grammes  d'iodure  de  potassium. 

28  avril.  —  Éruption  généralisée  d'érythème  papuleux.  Sur  la  face, 
ce  sont  des  taches  rouges  un  peu  saillantes;  sur  les  deux  jambes,  parti- 
culièrement au  niveau  de  la  face  antéro-externe,  Téruption  est  con- 
stituée par  des  taches  rosées  ou  rouges,  arrondies,  de  la  grandeur  d'une 
lentille  à  une  pièce  de  50  centimes  ;  les  plus  grandes,  au  nombre  de  5 
à  6  sur  chaque  jambe,  s'accompagnent  d'induration  profonde  de  la  peau, 
et  sont  douloureuses  à  la  pression. 

2  mai.  —  L'éruption  d'érythème  papuleux  persiste  sans  changement 
notable.  On  supprime  le  traitement  iodo-mercuriel,  les  lésions  du 
membre  supérieur  droit  n'ayant  subi  aucune  modification. 

On  ponctionne,  avec  une  seringue  de  Pravaz  désinfectée,  les  deux 
gommes  ramollies  du  bras  droit,  et  le  pus  grumeleux  qui  en  sort  est 
injecté  sous  la  peau  de  deux  cobayes.  Une  faible  partie  est  réservée 
pour  l'examen  microscopique. 

6  mai.  —  L'éry thème  papuleux  a  disparu. 

10  mai.  —  Les  gommes  vidées  se  sont  remplies  de  nouveau.  L'état 
du  poumon  droit  reste  le  même. 

La  malade  est  opérée  par  M,  le  docteur  André  Boursier,  qui  enlève 
au  bistouri  les  deux  plaques  des  doigts  et  en  cautérise  l'implantation 
au  thermo-cautère.  Tous  les  nodules  disséminés  de  la  main,  de  Tavant- 
bras  et  du  bras,  sont  excisés  ou  vidés  avec  la  curette.  Les  gommes 
ouvertes  ou  non  sont  raclées  avec  la  curette,  puis  cautérisées  au  thermo- 
cautère. Dans  le  creux  axillaire  on  trouve  un  nombre  considérable  de 
ganglions,  plus  d'une  vingtaine,  de  tous  les  volumes  depuis  celui  d'un 
pois  jusqu*à  celui  d'une  noix  ;  les  plus  gros  sont  blancs,  opaques  et  déjà 
un  peu  caséeux.  M. Boursier  enlève  tous  ceux  qu'il  peut  trouver;  cepen- 
dant quelques  fragments  de  ganglions  adhérents  à  la  veine  axillaire 
n'ont  pu  être  enlevés  en  totalité. 

Toutes  les  plaies  opératoires  ont  fort  bien  guéri,  sauf  celle  de  l'ais- 
selle qui  est  restée  fistuleuse. 

La  malade  est  revue  le  19  septembre  1889,  l'état  général  est  excellent, 
son  embonpoint  est  parfaitement  conservé,  elle  ne  parait  pas  fatiguée 
par  une  grossesse  assez  avancée. 

A  l'examen  des  poumons  on  trouve  dans  la  région  sous-claviculaire 
gauche  une  tonalité  un  peu  plus  élevée  à  la  percussion  et  une  respira- 
tion un  peu  plus  rude  que  du  côté  droit.  En  arrière,  la  zone  de  matité 
&  la  base  droite  a  disparu,  mais  on  constate  quelques  très  légers  frotte- 
ments. 
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Dans  Taisselie  droite  il  persiste  encore  une  petite  fistule. 

Anatomie  pathologique.  —  Immédiatement  après  l'opération,  des 
fragments  des  différents  tissus. pathologiques  sont  recueillis  et  placés, 
les  uns  dans  Talcool  absolu  (plaque  verruqueuse  du  doigt,  nodule 
cutané  de  Tayant-bras),  d'autres  dans  Talcool  ordinaire  (ganglion  axil- 
laire,  peau  prise  sur  le  bord  d'une  gomme  ulcérée,  produit  de  grattage 
des  gommes),  d'autres  dans  le  bichromate  d'ammoniaque,  d'autres 
enfin  dans  la  liqueur  chromo-acéto-osmique  de  Fol. 

Toutes  ces  pièces  sont  ensuite  durcies,  soit  dans  la  celloldine,  soit 
par  l'action  successive  de  l'alcool,  de  la  gomme  et  de  l'alcool. 

Les  coupes  sont  colorées  par  le  picro-carminate  d'ammoniaque, 
par  le  carmin  lithiné,  ou  par  Téosine  hématoxylique. 

L'examen  microscopique,  fait  dans  ces  conditions,  nous  donne  les 
résultats  suivants  : 

i^  Tuberculose  verruqueuse  du  doigt.  Êpiderme,  —  La  couche  de 
Malpighi  pousse  dans  l'épaisseur  du  derme  des  prolongements  profonds 
et  de  directions  différentes,  si  bien  que  sur  la  coupe  on  rencontre  très 
fréquemment  des  travées  de  cellules  épidermiques  anastomosées  entre 
elles  et  circonscrivant  des  Ilots  plus  ou  moins  réguliers,  plus  ou 
moins  étendus,  formés  par  le  tissu  conjonctif  du  derme  un  peu  infiltré. 
D'autres  fois,  on  trouve  des  tlots  épidermiques  absolument  isolés  au 
milieu  du  derme;  ils  sont  quelquefois  arrondis,  quelquefois  ovalaires, 
suivant  que  la  coupe  s'est  faite  normalement  ou  obliquement  par  rap- 
port à  l'axe  des  prolongements  épidermiques,  dont  ils  représentent 
simplement  une  section.  —  Entre  les  cellules  du  corps  de  Malpighi,  on 
voit,  mais  en  petit  nombre,  des  cellules  migratrices  plus  ou  moins  dé- 
formées, mais  toujours  parfaitement  reconnaissables. 

Le  stratum  granulosum  est  riche  en  éléidine  en  certains  points  ;  il  en 
est  dépourvu  en  d'autres,  surtout  au  centre  de  la  plaque.  —  La  couche 
cornée  est  inégalement  épaissie.  Les  cellules  épidermiques  cornées 
forment  une  couche  ici  très  épaisse,  là  un  peu  supérieure  seulement  à 
son  épaisseur  normale.  Par  places,  l'épiderme  présente  des  dépressions 
profondes  formant  des  excavations  remplies  par  un  bouchon  corné. 
Quelquefois,  entre  ce  bouchon  et  le  fond  de  l'excavation,  se  trouve  un 
amas  purulent;  d'autres  fois  le  pus  est  situé  entre  les  lames  cornées 
ou  au-dessus  d'elles. 

Derme.  Couche  papillaire.  —  Les  papilles  sont  allongées,  de  forme  et 
de  direction  très  variables,  ce  qui  ne  surprendra  nullement,  si  Ton  songe 
à  la  distribution,  indiquée  plus  haut,  des  prolongements  épidermiques. 
On  retrouve  le  tissu  conjonctif  normal,  mais  fortement  infiltré  de 
cellules  embryonnaires. 

Couche  moyenne.  —  On  ne  retrouve  plus  le  tissu  conjonctif  normal; 
l'infiltration  cellulaire  atteint  son  plus  haut  degré.  Cest  du  véritable 
tissu  de  granulation  lymphoîde  par  places,  avec  de  nombreux  amas  de 
eellules  épithélioldes,  au  centre  desquels  on  retrouve  parfois  une  cellule 
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géante.  Les  dimensions  de  ces  dernières  sont  des  plus  yariables  :  dans 
quelques-unes  on  distingue  à  peine  3  ou  4  noyaux;  dans  d'antres  on 
en  compte  15  ou  20  et  même  au  delà.  Dans  certains  endroits,  la  lésion 
est  plus  avancée  :  le  protopiasma  des  cellules  épithélioîdes  est  peu 
coloré,  vitreux;  les  noyaux  ne  sont  pas  colorés  dans  le  centre  du 
nodule,  faiblement  colorés  vers  la  périphérie.  Entre  les  éléments  épi- 
thélioîdes ainsi  dégénérés  on  trouve  quelques  cellules  migratrices  lym- 
phoîdes  à  noyaux  très  vivement  colorés.  Ces  points  en  dégénérescence 
sont  rares;  on  ne  peut  en  voir  que  3  ou  4  dans  toute  l'étendue  de  la 
coupe. 

Couche  profonde,  —  Dans  la  partie  profonde  du  derme,  le  tissu  con- 
jonctif  est  infiltré  là  encore  d'un  grand  nombre  de  cellules  embryon- 
naires, et  traversé  par  des  traînées  où  l'infiltration  est  beaucoup  plus 
intense.  Il  n'y  a  pas  de  nodules  tuberculeux. 

Les  glandes  sudoripares  sont  intactes. 

2»  Nodule  cutané.  —  Il  est  constitué  presque  en  totalité  par  du  tissu 
de  granulation,  au  milieu  duquel  'on  trouve  de  nombreux  tubercules. 
Les  uns  sont  constitués  par  un  simple  amas  de  cellules  épithélioîdes 
plus  ou  moins  bien  colorées  ;  dans  les  autres,  au  milieu  des  éléments 
épithélioîdes,  on  trouve  une  cellule  géante.  Dans  l'intervalle  des  masses 
tuberculeuses  le  tissu  conjonctif  est  fortement  infiltré  de  cellules  em- 
bryonnaires à  noyaux  très  vivement  colorés. 

3^  Produit  du  raclage  des  gommes.  —  Ces  fragments  de  tissu  sont  for- 
més par  une  masse  de  tissu  de  granulation  parsemé  de  cellules  géan- 
tes plus  ou  moins  volumineuses  et  d'amas  de  cellules  épithélioîdes 
vitreuses  au  centre  desquelles  on  distingue  parfois  une  cellule  géante. 
Bân  nombre  de  ces  cellules  géantes  sont  entourées  d'une  zone  de  cellu- 
les vésiculeuses  formant  autoiu*  d'elles  une  sorte  de  dentelle.  On  trouve 
souvent  aussi  des  îlots  de  ces  celiales  épithélioîdes  vésiculeuses  sans 
cellules  géantes. 

40  Peau  prise  sur  le  bord  d'une  gomme  ulcérée,  —  Elle  présente  les 
mêmes  caractères  que  précédemment,  c'est-à-dire  qu'an-dessous  de 
l'épiderme,  et  principalement  dans  la  couche  moyenne  du  derme,  on 
trouve  une  masse  de  tissu  de  graniUation  emprisonnant  de  nombreux 
tubercules. 

5®  Ganglion  axillaire,  —  Au  milieu  d'un  stroma  formé  par  le  tissu 
ganglionnaire,  tissu  lymphoîde  infiltré  de  cellules  embryonnaires  vive- 
ment colorées  et  plus  ou  moins  denses,  on  trouve  enclavés  des  tuber- 
cules nombreux,  tantôt  disséminés,  tantôt  confluents,  et  à  di£férents 
degrés  de  développement. 

Là,  on  ne  trouve  qu'une  masse  de  cellules  épithélioîdes  à  protoplas- 
ma abondant,  vitreux,  peu  coloré,  avec  un  noyau  mal  coloré,  lui  aussi; 
tout  autour  se  trouve  le  tissu  du  ganglion  fortement  infiltré  de  cel- 
lules lymphoîdes.  —  Dans  d'autres  points,  au  milieu  d'une  masse  de 
cellules  épithélioîdes  disposées  comme  précédemment,  on  trouve  une 
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cellale  géante  à  noyaux  bien  colorés  et  plus  ou  moins  nombreux.  Dans 
quelques-unes  on  peut  facilement  compter  de  20  à  30  noyaux;  dans 
d'autres  on  n'en  voit  que  S  à  6;  enfin  il  y  en  a  d'autres  où  l'on  n'en  dis- 
tingue que  2  à  3.  Les  tubercules  ainsi  constitués  sont  tantôt  entourés 
directement  par  le  tissu  lympho!de  plus  ou  moins  infiltré;  tantôt 
ils  en  sont  séparés  par  une  zone  peu  épaisse,  bomogène,  colorée  en 
rose  pâle  par  le  picro-carmin  ou  en  violet  par  l'hématoxyline,  et  qui 
paraît  être  formée  par  du  tissu  conjonctif  refoulé,  altéré  dans  sa  struc- 
ture, et  formant  au  tubercule  une  sorte  de  membrane  d'enveloppe. 

Dans  d'autres  nodules  tuberculeux,  l'aspect  est  différent  :  les  noyaux 
des  cellules  épithélioldes  se  colorent  fort  mal,  mais  on  distingue  encore 
vaguement  le  contour  des  éléments  cellulaires.  Dans  d'autres  points 
on  ne  voit  plus  de  noyaux,  on  ne  reconnaît  plus  ni  cellules  épitbélioides 
ni  cellules  géantes.  Le  tout  est  remplacé  par  une  masse  opaque,  gra. 
nuleuse,  colorée  en  jaune  par  le  picro-carmin.  Ce  sont  des  tubercules 
qui  commencent  &  se  caséifier. 

Recherche  des  bacilles,  —  La  rechercbe  des  bacilles  de  Kocb  a  été 
faite  avec  le  plus  grand  soin  dans  tous  les  tissus  malades.  Après  une 
investigation  minutieuse,  nous  sommes  arrivés  aux  résultats  suivants: 

Du  pus  des  abcès  froids  est  étendu  sur  4  ou  5  lamelles  qui  sont 
colorées  par  le  procédé  de  Ziebl-Neelsen.  On  y  découvre  2  bacilles 
isolés,  très  nettement  reconnaissables. 

Un  fragment  provenant  du  raclage  des  gommes  ulcérées  est  durci 
dans  la  celloîdine  ;  les  coupes  sont  colorées  par  la  méthode  de  Ziebl- 
Neelsen.  Sur  8  ou  10  préparations,  on  ne  trouve  qu'un  seul  bacille, 
mais  très  net  et  ne  permettant  pas  l'ombre  d'un  doute. 

Les  bacilles  sont  aussi  très  rares  dans  le  ganglion  de  l'aisselle.  Les 
cellules  géantes  qu'ils  contiennent  en  sont  dépourvues.  Dans  l'une 
d'elles  cependant,  on  trouve  deux  bacilles  situés  l'un  près  de  l'autre, 
presque  au  centre  de  la  cellule,  loin  par  conséquent  des  noyaux  qui 
occupent  la  périphérie.  On  en  trouve  un  ou  deux  en  dehors  des  cellules 
géantes,  dans  la  masse  protoplasmique  des  cellules  épithélioldes. 

Enfin,  sur  un  très  grand  nombre  de  préparations  du  papillome  des 
doigts,  on  arrive  à  découvrir,  dans  une  coupe,  un  seiU  bacille  situé 
au  sein  du  protoplasma  d'une  cellule  épithélioide.  Sur  une  autre  coupe 
on  trouve,  au  centre  d'une  cellule  géante,  deux  bacilles  de  Kocb  situés 
l'un  à  côté  de  l'autre. 

Les  résultats  de  nos  recherches  microscopiques  et  bacté- 
riologiques ne  pouvaient  guère  nous  laisser  de  doute  sur  la 
nature  tuberculeuse  de  la  lésion  en  face  de  laquelle  nous  nous 
trouvions.  Les  inoculations  que  nous  avons  faites  sur  une  série 
de  plusieurs  cobayes  viennent  encore  à  l'appui  de  ces  conclu- 
sions. 
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Inoculations  expérimentales, 

2  mai  1889.  —  Deux  cobayes  sont  inoculés  avec  le  pus  retiré  des  deux 
gommes  ramollies  du  bras  de  la  malade.  L'inoculation  est  faite  sous 
la  peau  de  la  région  inguinale  de  nos  cobayes. 

Pendant  longtemps  leur  état  général  reste  bon  ;  ils  ne  maigrissent 
pas,  mangent  et  courent  comme  d'habitude.  Mais  au  point  d'inocula- 
tion se  forme  une  induration  arrondie,  qui  augmente  peu  à  peu  de 
volume  jusqu'à  atteindre  les  dimensions  d'une  noisette.  En  même  temps, 
les  ganglions  inguinaux  se  tuméfient.  Bientôt  après,  le  chancre  d'ino- 
culation s'ulcère,  suppure  un  peu  et  se  recouvre  d'une  croûte  assez 
épaisse.  Les  cobayes  ne  paraissent  pas  éprouvés  par  le  développement 
de  ces  lésions. 

9  juillet.  —  On  sacrifie  un  des  cobayes.  Tous  les  viscères  sont 
tuberculeux.  Le  foie  est  semé  de  très  petits  points  blanchâtres  qui  sont 
autant  de  tubercules.  La  rate  est  très  augmentée  de  volume,  infiltrée 
de  granulations  tuberculeuses.  Le  péritoine  n'est  pas  atteint.  Le  pou- 
mon est  farci  de  grains  durs  et  transparents,  quelquefois  isolés,  d'au- 
tres fois  confluents.  Les  ganglions  inguinaux  du  côté  de  l'inoculation, 
et  les  ganglions  prétrachéaux  sont  fortement  tuméfiés.  Le  chancre 
d'inoculation  est  constitué  par  une  masse  lardacée  blanchâtre,  dans 
laquelle  on  distingue  très  nettement  des  points  jaunâtres  caséeux  plus 
ou  moins  volumineux. 

Des  fragments  de  ces  différents  tissus  sont  durcis  par  la  celloîdine 
et  colorés  par  le  procédé  de  Ziehl-Neelsen.  Dans  tous  l'on  trouve  des 
bacilles,  mais  ils  sont  peu  nombreux  et  le  plus  souvent  isolés  ou  grou- 
pés deux  à  deux. 

Avec  le  produit  de  raclage  d'un  des  ganglions  inguinaux  on  fait  une 
inoculation  intra-péritonéale  chez  un  second  cobaye. 

25  aoiîl,  —  Ce  second  cobaye  (  série  A,  n°  2)  est  tué  par  piqûre  du 
bulbe.  Nous  trouvons  les  lésions  suivantes  : 

La  rate  est  très  volumineuse,  parsemée  de  nombreux  tubercules. 
Le  foie  est  semé  de  très  petits  points  blanchâtres  qui  représentent 
autant  de  tubercules.  Les  poumons  sont  criblés  de  grains  durs  et  trans- 
parents. Les  ganglions  mésentériques  sont  volumineux.  Le  bord  libre 
du  grand  épiploon  forme  une  tumeur  allongée  transversalement  de 
couleur  grisâtre  avec  des  points  plus  opaques. 

L'examen*  microscopique  nous  permet  de  constater  dans  les  coupes 
de  tous  ces  tissus  la  présence  des  bacilles  de  Koch.  Ils  sont  beaucoup 
plus  nombreux  que  chez  le  premier  cobaye;  on  en  trouve  de  2  à  4  ou 5 
dans  presque  tous  les  champs  microscopiques,  sur  les  coupes  du  tissu 
pulmonaire. 

Le  poumon  de  ce  cobaye  est  inoculé  à  deux  autres,  dans  le  péritoine 
et  sous  la  peau  (cobayes  n^  3,  série  A). 
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10  octobre,  —  Un  des  cobayes  A,  n^  3  est  mort  dans  la  nuit.  Q  pré- 
sente les  lésions  suivantes  : 

Chancre  d^inoculation  dans  le  flanc  droit.  —  Pas  de  tubercules 
dans  le  péritoine,  si  ce  n'est  sur  le  bord  libre  de  Tépiploon  qui  est  rata- 
tiné et  forme  une  corde  infiltrée  de  tubercules.  Quelques  tubercules 
dans  la  rate.  Assez  rares  tubercules  dans  le  foie.  Les  poumons  sont  cri- 
blés de  tubercules  ne  laissant  entre  eux  que  des  parcelles  de  tissu 
sain. 

L'examen  bactériologique  nous  fait  découvrir  la  présence  des  ba- 
cilles dans  tous  les  viscères,  mais  surtout  dans  les  poumons,  où  ils 
sont  en  nombre  relativement  considérable,  beaucoup  pius  considérable, 
par  exemple,  que  dans  les  viscères  des  cobayes  autopsiés  précédemment. 

22  octobre.  —  Le  second  cobaye  (cobaye  A,  n^  3)  meurt  dans  la 
matinée.  Tous  les  organes  sont  trouvés  farcis  de  tubercules,  surtout  les 
poumons,  au  niveau  desquels  on  trouve  à  peine  [quelques  parcelles  de 
tissu  sain.  Les  bacilles  sont  très  abondants. 

Devant  les  résultats  constamment  positifs  que  nous  a  donnés  l'examen 
bactériologique,  nous  ne  jugeons  pas  utile  de  continuer  la  série  de 
nos  inoculations. 

Le  second  cobaye  (B,  n»  i)  inoculé  avec  le  pus  des  abcès  froids  est 
sacrifié  le  25  août.  Il  présente  les  mêmes  lésions,  mais  plus  avancées, 
que  notre  premier  cobaye.  L'examen  microcospiqne  y  révèle  Texistence 
de  bacilles  assez  peu  nombreux  et  très  disséminés. 

Un  autre  cobaye  (B,  n»  2),  inoculé  avec  un  fragment  du  poumon  du 
précédent,  devient  également  tuberculeux  le  29  octobre.  Ses  organes 
sont  farcis  de  tubercules  et  le  microscope  nous  permet  de  constater 
dans  toutes  nos  coupes  l'existence  de  nombreux  bacilles. 

11  n'est  pas  fait  de  nouvelles  inoculations. 

Résumant  les  données  qui  nous  sont  fournies,  tant  par  l'examen  des 
fragments  de  tissus  enlevés  à  notre  malade,  que  par  nos  inoculations 
en  série  et  l'étude  microscopique  des  viscères  de  nos  cobayes,  nous 
pouvons  donc  affirmer  très  nettement  la  nature  tuberculeuse  de  Taffeo- 
tion  dont  était  atteinte  M.  B... 


De  rensemble  des  observations  que  nous' avons  pu  réunir 
et  qui  sont  au  nombre  d'une  soixantaine,  on  peut  distraire 
d'abord  un  groupe  dans  lequel  l'inoculation  tuberculeuse  s'est 
faite  à  la  suite  de  la  circoncision.  Ces  cas  sont  au  nombre  de 
17  (Elsenberg,  Eve,  2  cas;  Hofmokl,  Lehmann,  10  cas; 
Lindmann,  2  cas,  W.  Meyer).  Parmi  les  autres,  presque  tous 
relatifs  à  des  adultes,  nous  trouvons, tous  les  modes  d'inocu- 
lation possibles.  Dans  quelques  cas  il  s'agissait  de  lésions 
pathologiques  de  la  peau  infectées  secondairement  :  furoncles 
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(Avandaôo),  brûlure  (Brissaud),  eczéma  (Demme),  acné  (Eisels- 
berg)  ;  d'autres  fois  et  assez  souvent  c'est  une  plaie  véritable, 
intéressant  le  derme  dans  toute  ou  presque  toute  son  épais- 
seur, coupure  par  un  fragment  de  crachoir  brisé  (Deneke, 
Tscherning),  perforation  du  lobule  de  Toreille  (Eiselsberg), 
injection  de  morphine  avec  une  seringue  infectée  (Kœnig)  ; 
enfin  la  lésion  peut  être  extrêmement  superficielle,  au  point 
de  passer  inaperçue,  comme  dans  bon  nombre  d'observations 
et  entre  autres  la  nôtre.  Il  s'agit  dans]ces  cas  d'une  simple  éro- 
sion insignifiante  dont  le  malade  n'a  pas  conservé  le  souvenir, 
mais  qui  a  suffi  à  permettre  la  pénétration  des  bacilles  dans  le 
système  lymphatique. 

Ces  faits  ont  une  certaine  importance  parce  que  Bollinger 
et  son  élève  Schmidt  ont  soutenu  que  l'inoculation  tubercu- 
leuse ne  pouvait^se  faire  que  par  l'introduction  du  virus  sous 
la  peau  et  non  par  une  simple  érosion  de  l'épiderme.  Ils  en 
concluaient  à  l'impossibilité  de  l'inoculation  de  la  tuberculose 
par  la  vaccine.  Le  fait  est  exact,  comme  l'a  montré  M.  Straus  ; 
mais  uniquement  parce  que  le  vaccin  pris  sur  un  sujet  tuber- 
culeux ne  contient  pas  de  bacilles. 

L'origine  du  virus  est  bien  souvent  également  obscure. 
Tandis  que  dans  certains  cas  elle  est  évidente  comme  lorsque 
la  blessure  a  été  faite  avec  un  fragment  de  crachoir  infecté  ou 
que  la  plaie  de  circoncision  a  été  inoculée  par  la  salive  d'un 
opérateur  phtisique,  dans  d'autres  elle  reste  complètement  in- 
connue et  l'on  voit  seulement  une  plaie  qui,  au  lieu  de  se  cica- 
triser, suppure,  s'étend  et  provoque  une  lymphangite  tuber- 
culeuse. Il  est  évident  que  la  plaie  est  la  porte  d'entrée  de  la 
tuberculose,  mais  on  ne  voit  pas  l'origine  du  virus. 

Un  groupe  de  faits  très  intéressants  est  celui  où  le  malade 
est  déjà  porteur  de  lésions  tuberculeuses.  On  pourrait  quel- 
quefois admettre  que  sous  l'influence  d'un  traumatisme  la 
tuberculose  s'est  localisée  secondairement  au  point  lésé,  mais 
il  est  plus  vraisemblable  d'admettre  que  le  virus  tuberculeux 
provenant  du  crachat  du  malade  lui-môme  s'est  inoculé  dans 
la  peau  et  a  donné  lieu  à  un  nouveau  foyer  tuberculeux.  On 
sait  du  reste  par  les  expériences  de  Charrin  que  la  tuberculose 
ne  donne  aucune  immunité  et  que  chez  un  animal  rendu 
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tuberculeux  par  une  première  inoculation  on  peut  provoquer 
une  nouvelle  tuberculose  locale  qui  offrira  la  même  marche 
et  les  mêmes  lésions  que  la  première.  Dans  ces  cas  d'auto- 
inoculation  le  développement  des  lésions  est  exactement  le 
même  que  dans  les  cas  où  il  s'agit  d'un  sujet  sain. 

Dans  quelques  cas  l'auto-inoculation  se  fait  d'une  façon 
différente  ;  ainsi,  dans  le  fait  de  Léser,  une  ulcération  tubercu- 
leuse primitive  du  pouce  s'inocule  à  l'index  dans  le  point  cor- 
respondant et  donne  naissance  à  une  nouvelle  ulcération 
semblable. 

On  pourrait  rapprocher  de  ces  faits  ceux  où  un  foyer  tuber- 
culeux profond,  tel  qu'une  carie  osseuse  ou  une  tumeur  blanche, 
s'inocule  à  la  peau,  à  l'orifice  d'une  fistule  par  exemple;  mais 
les  observations  de  Léser,  de  Jeanselme,  etc.,  montrent  que 
dans  ces  cas  il  ne  se  produit  pas  d'ulcère  ni  de  tuberculose 
verruqueuse  mais  presque  constamment  du  lupus  tuberculeux. 

Les  cas  de  tuberculose  consécutive  à  la  circoncision  forment 
un  groupe  bien  distinct  tant  au  point  de  vue  symptomatique 
qu'au  point  de  vue  étiologique,  et  cette  marche  spéciale  des 
lésions  est  évidemment  due  au  jeune  âge  des  malades. 

La  plaie  opératoire  ne  cicatrise  pas  et  continue  à  suppurer, 
ou  ne  cicatrise  qu'incomplètement;  puis  au  bout  de  huit  à 
douze  jours  (Lehmann),  de  six  semaines  (Eve),  il  s'y  forme 
des  nodules  qui  s'ulcèrent.  L'ulcère  ainsi  formé  suppure  mo- 
dérément, il  est  plat,  quelquefois  induré,  il  s'accroît  par  fonte 
des  bords  ou  par  la  formation,  dans  les  bords,  de  nouveaux 
nodules  qui  s'ulcèrent  à  leur  tour.  En  même  temps  ou  quelques 
semaines  après,  les  ganglions  des  aines  augmentent  de  volume, 
puis  se  ramollissent  et  s'ouvrent  en  donnant  issue  à  du  pus 
grumeleux.  II  en  résulte  des  fistules  persistantes  ou  de  larges 
ulcérations  anfractueuses.  Pendant  que  ces  abcès  froids  se 
multiplient  dans  les  aines  par  la  suppuration  successive  d'une 
série  de  ganglions,  il  apparaît  de  nouveaux  abcès  froids  à  dis- 
tance sur  les  membres,  le  tronc,  la  tête  même  (Elsenberg), 
les  ganglions  pelviens  sont  envahis  à  leur  tour,  et  l'enfant 
meurt  dans  le  marasme  au  bout  de  quelques  mois.  D'autres 
fois  la  mort  sunient  par  tuberculisation  pulmonaire  (Lind- 
mann)  ou  plus  souvent  par  méningite  tuberculeuse  (Lehmannj, 
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il  semble  même  que  cette  terniinaison  s'observe  de  préférence 
chez  les  enfants  qui  n'ont  eu  que  peu  ou  pas  de  suppuration 
ganglionnaire. 

La  mort  est  cependant  loin  d'être  fatale,  et  tous  les  auteurs 
ont  rapporté  des  cas  de  guérison,  soit  spontanément  après  de 
longues  suppurations  qui  ont  duré  quelquefois  plusieurs 
années,  soit  après  une  opération  consistant  en  raclages  ou  en 
cautérisation  de  tous  les  ulcères  et  en  l'extirpation  des  gan- 
glions infectés.  Le  pus  des  ulcères  ou  des  ganglions  contient 
des  bacilles  tuberculeux  dont  la  présence  peut  être  constatée 
par  l'examen  microscopique  ou  démontrée  par  l'inoculation 
au  cobaye. 

On  peut  rapprocher  des  cas  de  tuberculose  par  circoncision 
l'observation  de  Deneke  où  il  s'agit  d'un  enfant  de  7  mois 
qui,  en  tombant  sur  le  crachoir  de  sa  mère  phtisique,  le  brisa  et 
se  fit  plusieurs  blessures  à  la  face.  Ces  plaies  furent  lavées  au 
sublimé  et  guérirent  sans  incident,  mais  six  semaines  après  les 
cicatrices  se  rouvrirent  et  se  transformèrent  en  ulcères  torpides 
et  suppurants.  Il  survint  consécutivement  des  adénites  suppu- 
rées  multiples  du  cou  qui  s'ouvrirent  sans  cicatriser.  L'enfant 
mourut  cinq  mois  et  demi  après  l'accident  ;  tous  les  viscères 
étaient  intacts,  sauf  la  rate  qui  présentait  deux  petits  tuber- 
cules ;  les  ganglions  bronchiques  étaient  intacts,  un  ganglion 
mésentérique  était  tuméfié,  mais  tous  les  ganglions  du  cou 
étaient  caséeux  ou  suppures. 

Il  paraît  résulter  de  ces  observations  que  la  tuberculose  ino- 
culée chezle  jeune  enfant  présente  une  gravité  toute  particulière 
ainsi  que  des  symptômes  et  une  marche  qui  lui  sont  propres. 

La  symptomatologie  de  la  tuberculose  inoculéeestbeaucoup 
plus  variable  chez  l'adulte.  Nous  ne  considérons  que  les  cas 
où  la  lésion  primitive  atteint  la  peau,  en  éliminant  ceux  où  la 
tuberculose  a  débuté  plus  profondément,  comme  lorsqu'il  s'agit 
d'une  arthrite  fongueuse  consécutive  à  une  plaie  pénétrante 
infectée  de  virus  tuberculeux,  ou  d'une  phtisie  pulmonaire 
survenant  à  la  suite  d'une  inoculation  cutanée  plus  ou  moins 
bien  démontrée,  mais  n'ayant  pas  laissé  de  traces.  Les  obser- 
vations de  tuberculose  cutanée  sont  du  reste  de  beaucoup  les 
plus  nettes. 
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Dans  quelques  cas  les  accidents  ont  débuté  par  un  panaris 
siégeant  à  la  pulpe  de  Tun  des  doigts  ;  dans  le  cas  de  Tscherning, 
il  était  survenu  quatorze  jours  après  l'inoculation  qui  était  due 
à  une  blessure  avec  un  fragment  de  crachoir;  dans  les  cas  de 
Hanot,  Hoist  et  Steinthal,  la  période  d'incubation  n'est  pas  indi- 
quée. Dans  tous  les  cas  ce  panaris  a  eu  une  marche  lente,  il  s'est 
ouvert  et  a  laissé  à  sa  suite  une  ulcération  ou  une  fistule  ;  ulté- 
rieurement sont  survenues  des  ulcérations  de  l'avant-bras 
(Hanot)  ou  du  dos  de  la  main  (Steinthal),des  adénites  (Holst), 
une  synovite  fongueuse  (Tscheming). 

Dans  le  cas  de  Léser,  il  s'était  formé  sur  le  pouce  et  l'index 
de  la  main  droite  des*  lésions  qui  rappelaient  une  sorte  de 
gomme  tuberculeuse  diffuse  ou  d'infiltration  tuberculeuse  de 
la  peau.  Les  doigts  étaient  tuméfiés,  la  peau  était  rouge,  ulcérée 
par  places,  amincie  dans  les  parties  conservées.  Les  ulcères 
étaient  remplis  de  fongosités  saignantes  et  couvertes  de  pus, 
les  fongosités  paraissaient  se  prolonger  sous  les  parties  de  la 
peau  qui  étaient  conservées  en  la  soulevant  et  en  lui  donnant 
une  pseudo-fluctuation.  Les  lésions  étaient  du  reste  assez  su- 
perficielles et  l'exploration  avec  le  stylet  ne  faisait  pas  ren- 
contrer l'os. 

Le  début  par  une  lésion  ulcéreuse  est  beaucoup  plus  fré- 
quent que  la  forme  précédente.  Tantôt  la  porte  d'entrée  passe 
inaperçue  ;  tantôt  la  plaie  ne  cicatrise  pas  et  au  bout  d'un 
certain  temps  change  de  caractère  en  devenant  ulcéreuse; 
tantôt  enfin  la  cicatrice  se  forme  normalement  et  se  rouvre 
après  une  période  d'incubation  de  deux  à  six  semaines.  Il 
apparaît  alors  un  nodule  dur  et  douloureux  qui  suppure, 
s'ouvre  au  dehors  et  forme  un  petit  ulcère.  Celui-ci  ne  tarde 
pas  à  s'agrandir  par  la  fonte  et  l'ulcération  d'autres  nodules 
semblables,  nés  au  voisinage,  ou  plus  souvent  l'ulcère  grandit 
par  destruction  graduelle  des  bords  infiltrés  de  granulations 
tuberculeuses. 

Il  en  résulte  une  ulcération  à  contours  irréguliers,  géogra- 
phiques, ou  des  ulcères  multiples,  taillés  à  l'emporte-pièce, 
confondus  sous  la  même  croûte.  Les  bords  de  l'ulcère  sont 
généralement  taillés  à  pic,  infiltrés,  parfois  décollés  ou  présen- 
tant des  nodules  blanchâtres  ou  jaunâtres;  le  fond  en  est 
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rouge  pâle,  mamelonné,  couvert  de  pus  qui  se  concrète  en  une 
croûte  épaisse  ;  la  sécrétion  de  l'ulcère  est  d'ailleurs  générale* 
ment  peu  abondante.  Tout  autour  on  trouve  une  zone  éry thé- 
mateuse  ou  livide  plus  ou  moins  large,  ou  des  portions  présen- 
tant l'aspect  de  la  tuberculose  verruqueuse  que  nous  étudierons 
plus  loin.  L'ulcère  peut  en  certains  endroits,  comme  dans  les 
espaces  interdigitaux,  devenirplus  profond,  fissuraire, saignant, 
ou  cicatriser  spontanément  en  certains  points  pendant  qu'il 
progresse  d'autre  part  (Steinthal).  La  marche  de  ces  ulcères 
est  très  lente  et  se  compte  par  mois  et  par  années;  ils  peuvent 
acquérir  de  grandes  dimensions  comme  dans  le  cas  de  Hanot 
où  il  existait  une  perte  de  substance  de  11  centimètres  de  long. 
Il  est  remarquable  que  tandis  que  les  fongosités  sont  de  règle 
dans  les  ulcérations  consécutives  à  l'ouverture  des  gommes 
tuberculeuses,  elles  sont  rarement  signalées  dans  les  ulcéra- 
tions primitives. 

Les  symptômes  subjectifs  sont  généralement  peu  pro- 
noncés; on  observe  bien  une  certaine  sensibilité  à  la  pression, 
mais  la  douleur  n'est  que  rarement  signalée  par  les  auteurs, 
elle  est  en  tout  cas  beaucoup  moins  vive  que  dans  les  ulcères 
secondaires  qu'on  observe  sur  la  langue  ou  les  lèvres  des 
phtisiques. 

Certains  ulcères  à  marche  lente,  à  suppuration  rare,  se 
cicatrisant  spontanément  en  certains  points,  dont  les  bords 
sont  saillants,  adhérents,  calleux,  papillomateux  et  couverts 
de  squames,  peuvent  servir  de  transition  entre  les  formes  que 
nous  venons  de  décrire  et  la  tuberculose  papillomateuse  dont 
il  nous  reste  à  parler. 

La  forme  papillomateuse  ou  verruqueuse  de  la  tuberculose 
cutanée  primitive  est  peut-être  plus  fréquente  que  la  forme 
ulcéreuse. 

Depuis  longtemps  on  pensait  que  le  tubercule  anatomique 
était,  du  moins  dans  certains  cas,  de  nature  tuberculeuse  ;  cette 
opinion  était  particulièrement  admise  par  M.  Besnier,  mais  le 
fait  a  été  surtout  généralisé  et  mis  en  lumière  par  Riehl  et 
Paltauf,qui  ont  montré  que  souvent,  sinon  toujours,  le  tuber- 
cule anatomique  est  une  lésion  tuberculeuse,  et  que  c'est  là 
une  forme  de  début  de  la  tuberculose  inoculée  de  la  peau. 
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Depuis  lors,  bon  nombre  d'observations  sont  venues  confirmer 
cette  manière  de  voir. 

Cette  forme  de  lésion  primitive  parait  être  généralement 
consécutive  à  une  inoculation  très  superficielle.  Dans  le  cas  de 
Brissaud,  l'inoculation  s'était  faite  à  la  surface  d'une  plaie  de 
brûlure,  par  le  tatouage  (Toumier)^  par  une  piqûre  d'autopsie 
(Vercbère,  Verneuil),  par  une  morsure  (Vercbère);  dans  les 
autres  cas  la  plaie  d'inoculation  est  passée  inaperçue,  d'où  Ton 
peut  conclure  qu'elle  était  très  superficielle.  Cependant,  dans  le 
cas  de  Besnier  le  papillome  était  consécutif  à  un  abcès. 

La  lésion  débute  deux  à  quatre  semaines  après  Tinocula- 
tion  par  un  nodule  dur  et  douloureux  ou  par  une  papule  où  il 
se  forme  un  abcès  de  dimensions  minimes  qui  ne  dépasse  pas 
le  volume  d'un  grain  de  mil  ou  de  chènevis.  La  petite  saillie 
persiste  et  se  recouvre  d'une  croûte  pendant  qu'il  se  forme, 
dans  le  voisinage  immédiat,  d'autres  lésions  analogues,  qui 
viennent  augmenter  le  volume  de  la  première. 

Une  fois  constituée,  la  plaque  de  tuberculose  verruqueuse 
présente  une  forme  arrondie,  d'autant  plus  irrégulière  qu'elle 
est  plus  étendue.  Elle  est  saillante,  quelquefois  au  point  de 
former  une  véritable  tumeur  hémisphérique  du  volume  d'une 
petite  noisette  (Sanguinetti),  plus  généralement  aplatie,  s'ac- 
compagnant  d'une  infiltration  profonde  du  derme.  Sa  surface 
est  irrégulière,  inégale,  hérissée  d'aspérités,  coupée  de  fissures 
étroites  et  profondes  masquées  par  des  croûtes  ;  les  saillies 
sont  couvertes  de  squames  épaisses  et  adhérentes  de  sorte  que 
l'ensemble  a  l'aspect  d'une  agglomération  de  verrues.  Si  l'on 
presse  la  tumeur  entre  les  doigts,  on  fait  sourdre  du  pus  par  une 
foule  d'orifices  situés  dans  l'intervalle  des  saillies  papillaires 
et  si  l'on  nettoie  la  lésion  avec  un  cataplasme,  on  voit  qu'elle 
est  constituée  par  des  papilles  hypertrophiées  entre  lesquelles 
sont  des  fissures  suppurantes  ou  des  abcès  miliaires  profon- 
dément situés.  Tout  autour  se  trouve  une  zone  rouge  foncé 
ou  livide  qui  s'abaisse  graduellement  depuis  le  niveau  de  la 
plaque  verruqueuse  jusqu'à  celui  de  la  peau  saine. 

Parfois  la  plaque  est  presque  sèche,  elle  est  hérissée  de 
papilles  coiffées  de  squames,  il  n'y  a  presque  pas  de  croûtes, 
et  la  suppuration  est  minime,  c'est  à  peine  si  Ton  peut  faire 
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sourdre  du  pus  par  deux  ou  trois  pertuis.  D'autres  fois,  pres- 
que tout  est  recouvert  par  les  croûtes  qui  masquent  plus  ou 
moins  complètement  la  structure  papillomateuse  et  la  surface 
est  criblée  d'orifices  qui  versent  du  pus  en  abondance  à  la 
moindre  pression. 

Quandla lésion  est  ancienne,  ladescription  que  nous  venons 
de  faire  ne  s'applique  qu'à  la  partie  périphérique  de  la  plaque. 
Vers  le  centre  les  papilles  s'abaissent,  deviennent  moins  squa- 
meuses, la  suppuration  se  tarit,  Tensemble  devient  plus  uni  et 
moins  saillant,  la  partie  centrale  enfin  est  tout  à  fait  cicatri- 
cielle. Cette  disposition  en  zones  concentriques  n'est  pas  tou- 
jours parfaitement  régulière,  car  on  peut  voir  la  lésion  rétro- 
céder en  un  point  et  continuer  à  s'étendre  d'un  seul  côté  ;  le 
cercle  complet  est  alors  remplacé  par  un  segment  de  cercle  et, 
du  côté  opposé,  la  cicatrice  est  en  contact  avec  la  peau  saine. 

Ces  plaques  sont  généralement  arrondies,  mais  par  leur 
développement  inégal  dans  les  diverses  directions,  parla  fusion 
de  plaques  voisines,  elles  peuvent  affecter  des  formes  très  irré- 
gulières. Leurs  dimensions  ne  sont  pas  moins  variables,  depuis 
1  centimètre  de  diamètre  et  même  moins  jusqu'à  5  centimètres 
et  même  jusqu'à  couvrir  tout  le  dos  de  la  main. 

La  tuberculose  verruqueuse  siège  presque  constamment 
sur  la  face  dorsale  de  la  main  ou  des  doigts,  surtout  au  niveau 
des  articulations  phalangiennes  ;  du  dos  de  la  main  elle  peut 
gagner  les  replis  interdigitaux.  Dans  l'observation  de  Lefèvre 
on  voit  des  nodules  offrant  une  très  grande  analogie  avec  les 
plaques  de  tuberculose  verruqueuse,  occuper  la  face  palmaire 
des  doigts. 

La  douleur  spontanée  est  médiocre  ou  nulle,  cependant 
on  observe  souvent  une  sensation  de  prurit  ;  en  revanche,  la 
pression  est  toujours  douloureuse  et  les  chocs  accidentels  por- 
tant sur  la  plaque  verruqueuse  provoquent  presque  toujours 
une  très  vive  douleur. 

L'évolution  de  cette  lésion  est  extrêmement  lente.  Elle  peut 
durer  des  années,  quinze  ans  dans  un  cas  de  Riehl  et  Paltauf , 
vingt  ans  dans  une  observation  de  Finger;  elle  peut  rester  sta- 
tionnaire  pendant  des  mois  et  des  années,  pour  reprendre  une 
marche  offensive  à  l'occasion  d'une   irritation  quelconque, 
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d'un  traumatisme  par  exemple.  Il  est  à  remarquer  que,  d'une 
façon  générale,  les  formes  sèches,  purement  papillomateuses 
et  squameuses,  ont  des  allures  très  torpides,  tandis  que  les  cas 
à  évolution  plus  rapide  suppurent  plus  abondamment  et  sont 
plutôt  pustuleuses  et  croûteuses. 

D'après  Riehl  et  Paltauf,  le  tubercule  anatomique  serait 
constamment  tuberculeux.  Pollosson  a  bien  publié  quelques 
cas  où  il  n'avaitpaspudécouvrir  des  bacilles  tuberculeux;  mais 
les  faits  où  Texamen  microscopique  est  resté  négatif  ne  sont 
pas  probants,  car  dans  notre  observation  nous  n'avons  pu,  sur 
les  coupes  du  papillome,  trouver  que  trois  bacilles,  sur  une 
trentaine  de  coupes  et  par  une  recherche  opiniâtre.  Si  nous 
n'avions  pas  eu,  de  par  le  résultat  des  inoculations,  la  certi- 
tude delà  nature  tuberculeuse  des  lésions,  nous  eussions  peut- 
être  cherché  les  bacilles  avec  moins  d  obstination,  et  nous 
aurions  pu  conclure  à  tort  à  leur  absence. 

Les  lésions  initiales  de  la  tuberculose  inoculée  ont  souvent 
un  aspect  typique  qui  permet  de  les  reconnaître  d'emblée; 
mais  les  accidents  qu'on  peut  qualifier  de  secondaires  et  qu 
affectent  surtout  le  système  lymphatique  de  la  région,  sont 
plus  caractéristiques  encore. 

Au  voisinage  du  foyer  d'inoculation  on  trouve  souvent  de 
petits  nodules  durs,  tantôt  sous-cutanés  et  roulant  sous  le 
doigt,  tantôt  intra-cutanés  et  faisant  corps  avec  la  peau.  Dans 
ce  dernier  cas  ils  sont  accusés  par  une  petite  saillie  appréciable 
à  la  vue,  de  couleur  rouge  plus  ou  moins  marquée.  Leur 
volume  varie  depuis  un  grain  de  chènevis  jusqu'à  un  pots  et 
même  davantage.  Leur  nombre  est  extrêmement  variable  et 
ils  sont  distribués  irrégulièrement  sur  le  trajet  des  lympha- 
tiques qui  se  rendent  du  foyer  d'inoculation  vers  la  racine  du 
membre.  Parfois  ces  nodules  sont  assez  rapprochés  pour 
former  une  sorte  de  chapelet  sur  le  trajet  des  lymphatiques, 
ils  peuvent  même  être  réunis  par  un  mince  cordon  dur  qui  est 
un  vaisseau  lymphatique  induré.  On  peut  ainsi  voir  sur  la  face 
antérieure  de  l'avant-bras  deux  ou  trois  traînées  de  nodules 
correspondant  aux  principaux  vaisseaux  lymphatiques  qui  se 
rendent  de  la  main  à  l'aisselle. 

Si  on  vide  ces  nodules  avec  la  curette  tranchante,  on  les 
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trouve  formés  d'un  tissu  gris  rosé  demi-transparent,  très  mou, 
ce  qui  contraste  avec  leur  dureté  à  la  palpation. 

Ces  nodules  augmentent  graduellement  de  volume,  mais 
non  d'un  pas  égal  ;  aussi,  tandis  que  quelques-uns  restent  à 
peu  près  stationnaires,  d'autres  s'accroissent  rapidement,  se 
ramollissent,  la  peau  qui  les  recouvre  s^amincit  et  finit  par  se 
perforer  après  une  évolution  qui  peut  durer  quelques  semaines 
ou  plusieurs  mois.  Par  l'étroit  pertuis  qui  s'est  formé  sort  du 
pus  séreux,  puis  l'ouverture  persiste  à  l'état  de  fistule  ou  s'élar- 
git en  un  ulcère  à  bords  décollés,  livides,  rongés.  L'aspect  est 
alors  celui  d'une  gomme  tuberculeuse  ulcérée;  du  reste,  ce 
n'est  pas  autre  chose. 

En  même  temps,  ou  après  lé  début  de  cette  lymphangite 
tuberculeuse,  se  développe  une  adénite  de  même  nature. 
Quand  l'inoculation  s'est  faite  au  membre  supérieur,  ce  qui  est 
le  cas  le  plus  fréquent,  ce  sont  les  ganglions  axillaires  et  sou- 
vent le  ganglion  épitrochléen  qui  sont  pris.  Les  ganglions  de 
l'aisselle  se  prennent  en  grand  nombre  à  la  fois,  ils  sont 
tuméfiés,  durs,  généralement  plus  ou  moins  soudés  en  une 
masse  lobulée,  quelques-uns  d'entre  eux  peuvent  s'abcéder  et 
donner  naissance  à  une  fistule  persistante. 

Les  choses  se  passent  en  somme  de  même  que  dans  la 
tuberculose  consécutive  à  la  circoncision,  avec  cette  différence 
que  dans  le  dernier  cas  la  suppuration  paraît  se  faire  plus  vite. 

Il  apparaît  quelquefois  en  dehors  du  trajet  direct  des 
lymphatiques,  des  gommes  tuberculeuses  ou  des  abcès  froids 
dont  le  développement  est  assez  difficile  à  expliquer;  ainsi 
dans  notre  observation  il  élait  apparu  d'une  façon  très  précoce 
une  gomme  tuberculeuse  sur  le  moignon  de  l'épaule. 

Cette  lymphangite  et  cette  adénite  tuberculeuses  sont  tout 
à  fait  l'analogue  de  ce  qui  se  passe  dans  la  tuberculose  ino- 
culée du  cobaye,  elles  constituent  un  caractère  distinctif  de  la 
tuberculose  inoculée  de  l'homme.  Elles  peuvent  manquer 
quelquefois,  mais  presque  toujours  on  trouve  au  moins 
l'adénite,  qui  est  la  première  halte  du  virus  dans  sa  marche 
envahissante.  Les  autres  manifestations  tuberculeuses  de  la 
peau  ne  s'accompagnent  généralement  pas  d'adénite,  encore 
moins  de  lymphangite  noueuse*.  Les  abcès  froids,  les  gommes 
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scrofulo-tuberculeuses  coïncident  fréquemment  avec  de  la 
tuméfaction  ganglionnaire,  mais  celle-ci  n'est  pas  localisée. 

On  a  signalé  récemment  des  adénites  consécutives  au  lu- 
pus tuberculeux,  mais  ce  sont  des  faits  exceptionnels.  Il  est 
doncpermis  de  considérer  l'engorgement  ganglionnaire  comme 
un  des  signes  diagnostiques  de  cette  forme  de  tuberculose. 

L'envahissement  tuberculeux  ne  fait  qu'une  halte  dans  les 
ganglions  et  souvent  il  va  plus  loin  ;  ce  sont  alors  les  sommets 
du  poumon  qui  sont  pris,  mais  on  a  rarement  l'occasion  d'ob- 
server l'évolution  complète  :  les  malades  qu'on  voit  assez  tôt 
sont  opérés  avant  l'envahissement  des  poumons  ;  et  lorsqu'on 
trouve  les  poumons  déjà  pris,  on  n'a  généralement  pas  la 
certitude  absolue  que  la  lésion  pulmonaire  est  consécutive  à 
la  lésion  cutanée. 

Gel  envahissement  secondaire  peut  manquer  complète- 
ment ;  la  tuberculose  peut  rester  cantonnée  au  point  d'inocula- 
tion, surtout  quand  la  lésion  primitive  est  un  papiUome;  ainsi, 
dans  une  des  observations  de  Riehl  et  Paltauf ,  le  malade  por- 
tait depuis  quinze  ans  des  tubercules  anatomiques  où  il  y  avait 
des  bacilles,  il  mourut  du  mal  de  Bright  et  l'autopsie  ne  fit  dé- 
couvrir aucun  tubercule  dans  ses  viscères. 

L'anatomie  pathologique  des  ulcérations  tuberculeuses 
primitives  n'est  pas  faite,  car  nous  n'avons  pas  trouvé  de  cas 
dans  lequel  on  ait  excisé  l'ulcération  assez  largement  pour 
permettre  un  examen  microscopique  complet.  On  n'a  examiné 
que  des  pièces  enlevées  par  raclage,  ce  qui  est  suffisant  pour 
établir  la  nature  tuberculeuse  des  lésions,  mais  non  pas  leur 
structure.  Dans  la  plupart  des  cas  on  a  pu  y  trouver  des  bacilles, 
parfois  en  grand  nombre  (Deneke,  Holst). 

Il  n'en  est  pas  de  même  des  papillomes  tuberculeux  qui  ont 
fait  l'objet  du  travail  important  de  Riehl  et  Paltauf  que  nous 
avons  déjà  eu  l'occasion  de  citer.  Leur  description  anatomique 
est  fondée  sur  sept  cas  d'excision  et  une  autopsie.  C'est  en 
nous  aidant  de  leur  mémoire,  et  d'après  les  faits  constatés 
dans  notre  observation,  que  nous  allons  décrire  les  lésions  de 
cette  forme  de  tuberculose  inoculée. 

La  couche  cornée  de  l'épiderme  est  très  épaissie,  formant 
des  amas  épais  au  sommet  des  saillies  papillaires  et  pénétrant 
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profondément  dans  leurs  intervalles.  Elle  est  toujours  très 
irrégulière  d'un  point  à  un  autre,  et  çà  et  là  elle  est  interrompue 
par  des  exsudats  desséchés,  granuleux  ou  conservant  des 
noyaux  colorables.  Le  stratum  lucidum  ne  présente  rien 
d'anormal,  mais  le  stratum  granulosum  ou  couche  à  granula- 
tions d'éléidine  manque  par  places;  ce  qui  du  reste  s'observe 
dans  bien  des  circonstances  analogues.  La  couche  de  Malpighi 
est  épaissie,  et  au  voisinage  des  abcès  elle  contient  un  assez 
grand  nombre  de  cellules  migratrices. 

Les  lésions  du  derme  sont  cantonnées  dans  les  parties 
superficielles  et  moyennes.  Les  papilles  sont  augmentées  de 
volume  dans  toutes  leurs  dimensions  et  modérément  infil- 
trées de  cellules  embryonnaires.  La  couche  immédiatement 
sous-jacente  aux  papilles  présente  les  altérations  les  plus  pro- 
noncées. Elle  est  infiltrée  de  cellules  ejnbryonnaires  au  point 
que  la  structure  normale  du  derme  y  est  méconnaissable,  et 
contient  en  plus  ou  moins  grand  nombre  des  follicules  tuber- 
culeux. Si  riufiltratiou  cellulaire  est  modérée,  ces  follicules 
sont  distincts  et  forment  des  foyers  isolés,  d'autres  fois  ils  se 
confondent  par  la  zone  d'infiltration  lymphoïde  qui  les  en- 
toure. Chacun  d'eux  contient  en  outre  une  zone  de  cellules 
géantes  qui  peuvent  former  le  centre  du  follicule  ou  entourer 
un  foyer  caséeux. 

La  suppuration  des  foyers  tuberculeux  se  fait  toujours  de 
la  surface  vers  la  profondeur;  l'abcès  formé  perfore  l'épiderme 
entre  deux  papilles,  se  vide,  et  la  cavité  ainsi  formée  est  ensuite 
remplie  par  l'épiderme,  qui  pousse  de  la  sorte  des  prolonge- 
ments profonds  dans  le  derme  et  peut  y  constituer  de  véri- 
tables globes  épidermiques.  Comme  chaque  foyer  caséeux 
-s'entoure  d'une  zone  de  jeunes  follicules  tuberculeux,  les  en- 
foncements épidermiques  sont  entourés  d'un  cercle  de  tuber- 
cules de  nouvelle  formation  qui  évoluent  comme  leurs  aînés 
(RiehletPaltauf). 

Les  parties  profondes  du  derme  ne  sont  jamais  atteintes 
par  la  suppuration,  de  sorte  que,  tandis  que  les  follicules 
pileux  et  les  glandes  sébacées  sont  détruits,  les  glandes  sudo- 
ripares  restent  intactes. 

Dans  les  parties  en  voie  de  rétrocession,  le  derme  présente 
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une  nappe  d'infiltration  cellulaire  peu  développée  avec  quelques 
rares  tubercules  caséeux;  les  papilles  sont  affaissées,  les  pro- 
longements profonds  de  Tépiderme  ont  disparu  ;  Tépiderme 
s'est  aplani  et  aminci,  au  moins  la  couche  de  Malpighi,  car  la 
couche  cornée  est  au  contraire  fort  épaisse,  d'autant  plus  que 
les  lames  cornées  n'étant  plus  séparées  par  de  Texsudat  sont 
plus  adhérentes  entre  elles. 

L'examen  bactériologique  démontre  la  nature  tuberculeuse 
des  lésions. 

Les  bacilles  se  trouvent  presque  toujours  dans  les  cellules 
géantes  ou  épithéliales.  Ils  sont  quelquefois  très  rares,  au  point 
que  l'étude  attentive  d'un  grand  nombre  de  coupes  n'en  fait 
trouver  que  deux  ou  trois  (obs.  pers.)  ou  même  que  l'examen 
microscopique  reste  négatif  alors  que  l'inoculation  aux  ani- 
maux détermine  chez  eux  la  tuberculose. 

Du  reste,  l'aspect  des  lésions  ni  leur  marche  ne  peut  faire 
nullement  préjuger  de  l'abondance  des  bacilles. 

Il  n'est  pas  sans  intérêt  de  comparer  entre  elles  les  cinq 
formes  de  tuberculose  cutanée  actuellement  connues  : 

4**  L'ulcère  tuberculeux  secondaire; 

2"*  La  gomme  scrofulo-tuberculeuse  ; 

3°  La  tuberculose  cutanée  primitive  par  inoculation  ; 

4°  Le  lupus  tuberculeux,  qui  peut  être  quelquefois  dû  à 
l'inoculation  dans  certaines  conditions  spéciales. 

6*  L'ulcère  tuberculeux  primitif. 

L'ulcère  tuberculeux  décrit  par  Ricord  et  par  Trélat  s'ob- 
serve le  plus  souvent  chez  des  phtisiques,  il  siège  d'habitude 
sur  les  muqueuses  de  la  bouche  ou  de  l'anus,  et  n'atteint  la 
peau  que  par  extension,  et  secondairement  aux  muqueuses. 
Son  fond  et  ses  bords  sont  généralement  parsemés  de  tuber- 
cules miliaires  blancs  ou  jaunâtres  :  il  est  extrêmement  dou- 
loureux et  par  lexamen  microscopique  on  trouve  un  grand 
nombre  de  bacilles  dans  des  tubercules  caséeux. 

La  gomme  scrofulô-tuberculeuse  est  avant  tout  une  lésion 
fongueuse  et  suppurante  à  marche  peu  extensive,  n'infectant 
pas  les  voies  lymphatiques  par  elle-même,  mais  symptoma- 
tique  d'une  infection  déjà  existante.  A  part  les  cas  de  lym- 
phangite tuberculeuse  d'origine  externe  que  nous  avons  vus. 
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les  gommes  scrofulo-tuberculeuses  paraissent  être  une  mani- 
festation cutanée  d'une  tuberculose  ancienne.  Les  bacilles  y 
sont  rares,  intra-cellulaires,  les  follicules  tuberculeux  sont 
nombreux,  mais  il  n'y  a  guère  de  tubercules  caséeux. 

Le  lupus  offre  beaucoup  d'analogie  avec  la  tuberculose 
primitive  de  la  peau,  et  probablement  il  est  dans  bien  des  cas 
une  tuberculose  primitive.  On  y  trouve  des  bacilles  en  très 
petit  nombre  dans  des  follicules  tuberculeux  sans  tendance 
à  la  caséification  ;  le  retentissement  ganglionnaire  est  excep- 
tionnel; la  peau  est  envahie  dans  toute  son  épaisseur;  il  n'y  a 
pas  de  suppuration,  si  ce  n'est  sur  les  surfaces  ulcérées. 

Dans  la  tuberculose  papillomateuse,  les  lésions  sont  limi- 
tées à  la  partie  superficielle  du  derme  ou  au  moins  les  couches 
profondes  sont  respectées,  les  tubercules  sont  susceptibles  de 
se  caséifier  et  de  donner  naissance  à  de  petits  abcès  ;  l'adénite 
tuberculeuse,  sans  être  constante,  tant  s'en  faut,  est  moins 
exceptionnelle  que  pour  le  lupus. 

Entre  ces  diverses  formes  de  tuberculose  cutanée,  malgré 
des  analogies  réelles,  il  y  a  certaines  différences  assez  marquées, 
tant  au  point  de  vue  anatomique  qu'au  point  de  vue  sympto- 
matique.  Mais  elles  ne  nous  donnent  pas  d'une  façon  com- 
plète la  clef  des  différences  si  prononcées  dans  la  marche  des 
lésions  locales  et  des  lésions  à  distance. 
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TROIS   CAS    D'INFECTION 
PAR   LE   STAPHYLOCOQUE   DORÉ 

DANS  LE  COURS  DE  LA  COQUELUCHE 

Par  M.  lo  D'  P.  HAU8HAL.TBR 

Chef  de  clinique  médicale  à  la  Faculté  de  Nancy. 

(travail  ob   la   clinique  de  m.   le  professeur  spillmanm) 


Récemment  se  trouvaient  à  la  clinique  de  mon  maître, 
M.  le  professeur  Spillmann,  trois  enfants  d'une  même  famille, 
offrant  les  sj^mp tomes  graves  d'une  infection  indéterminée 
survenue  au  cours  de  la  coqueluche;  je  parvins  à  découvrir 
que  l'agent  de  cette  infection  était  un  microbe  pyogène  vul- 
gaire. L'étude  des  infections  secondaires  au  cours  des  maladies 
spécifiques  étant  encore  à  Tordre  du  jour,  je  pense  qu'il  peut 
être  de  quelque  intérêt  de  rapporter  le  résultat  de  mes  re- 
cherches; auparavant  je  résumerai  brièvement  l'histoire  cli- 
nique des  petits  malades  qui  en  furent  l'objet. 

Observations.  —  Le  père  âgé  de  27  ans  est  artiste  acrobate;  la  mère 
Agée  de  28  ans  est  diseuse  de  bonne  aventure  :  elle  a  eu  en  sept  ans  huit 
enfants,  qu'elle  a  tous  nourris  et  tous  élevés;  père  et  mère  jouissent 
d'une  excellente  santé. 

Toute  la  famille,  voyageant  dans  une  grande  voiture  de  saltim- 
banques, est  arrivée  à  Nancy  le  22  mai  1890,  venant  de  Chaumont;  à 
Nancy,  elle  s'est  installée  sur  le  champ  de  foire. 

Peu  de  jours  après  leur  arrivée,  sept  enfants  sur  huit  étaient  pris 
de  coqueluche  ;  le  seul  qui  n'ait  pas  été  atteint  est  un  garçon  de  7  ans, 
placé  à  l'hôpital  pour  une  déviation  de  la  colonne  vertébrale. 

Au  commencement  de  juin,  ces  sept  enfants,  dont  l'&ge  varie  de 
7  mois  à  6  ans  (il  y  a  plusieurs  jumeaux),  offraient  les  signes  vul- 
gaires de  la  coqueluche,  quand,  entre  le  2  et  le  5  juin,  quatre  d'entre 
eux  sont  pris  de  symptômes  graves,  fièvre  élevée,  diarrhée,  dyspnée,  etc.  ; 
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l'an,  un  petit  garçon  de  2  ans,  est  porté  dans  le  service  de  M.  le  pro- 
fesseur Bernheim;  les  trois  autres  entrent  dans  les  salles  de  notre 
maître,  M.  Spiilmann  :  c*6St  sur  ces  trois  derniers  seuls  qu'a  porté  notre 
étude.  Vigoureusement  constitués,  bruns,  ces  trois  enfants  ont  pré- 
senté des  symptômes  analogues  différant  seuls  par  leur  intensité  ou 
leur  durée. 

Charles  M...,  2  ans,  entre  le  5  juin  à  la  clinique  :  la  fièvre  est 
élevée  (40«),  le  pouls  rapide,  le  ventre  météorisé;  à  l'auscultation  de  la 
poitrine,  on  entend  en  arrière,  vers  les  bases,  des  bouffées  de  râles  sous- 
crépitants  ;  la  toux  est  modérée,  parfois  elle  prend  le  caractère  quinteux. 
L'enfant  est  plongé  dans  une  adynamie  complète. 

Cet  état  persiste  trois  ou  quatre  jours  ;  durant  ce  temps  la  température 
oscille  entre  SS'^.S  et  40«;  puis  la  défervescence  s'établit  en  lysis  pour 
être  complète  en  huit  jours;  le  météorisme  disparaît  ;  les  râles  prennent 
un  caractère  plus  humide,  la  toux  apparaît  franchement  coqueluchante; 
l'enfant  sort  de  sa  torpeur,  pour  devenir  maussade,  difficile.  Cependant 
la  convalescence  est  longue,  et  ce  n'est  qu'au  bout  de  quinze  jours  que 
l'on  peut  remettre  le  petit  malade  à  ses  parents. 

Augustine  M...,  4  ans,  entre  à  la  clinique  le  6  juin,  dans  un  état 
adynamique  grave,  avec  du  météorisme,  de  la  diarrhée;  la  température 
est  à  40°,  le  pouls  bat  à  i50;  à  l'auscultution  on  entend  en  arrière  des 
bouffées  de  râles  sous-crépitants.  Du  6  au  12  juin,  la  température  subit 
de  grandes  oscillations  entre  37«>,5  et  39 »,5;  l'état  général  et  les  signes 
locaux  restent  les  mêmes  ;  du  12  au  16  juin,  la  température  oscille  entre 
37»  et  SS*»,  5  ;  les  symptômes  généraux  et  les  signes  stéthoscopiques  s'a- 
mendent, la  convalescence  s'établit  :  la  coqueluche  suit  son  cours. 

Ursule  M...,  3  ans,  est  apportée  le  5  juin  &  l'hôpital  dans  état  des 
plus  inquiétants  :  cyanose,  battement  des  ailes  du  nez,  diarrhée  fétide, 
météorisme  abdominal,  température  élevée  (40<*,2),  toux  rauque,  accès 
de  spasme  laryngé;  l'auscultation  du  thorax  ne  révèle  que  peu  de  signes. 
Un  enveloppement  au  drap  mouillé,  des  frictions  stimulantes,  etc., 
semblent  conjurer  le  danger  immédiat.  Durant  quatre  jours  l'état  gé- 
néral demeure  des  plus  graves;  la  température  reste  stationnaire  entre 
39"  et  40°;  la  peau  a  un  aspect  un  peu  jaune  terreux;  les  lèvres,  les 
extrémités  restent  cyanosées.  Vers  le  10  juin  les  symptômes  généraux 
s'amendent  un  peu;  mais  pendant  près  de  vingt  jours  encore,  la  tempé- 
rature subit  des  oscillations  irréguiières  entre  37«,  38°,5,  39°;  le  pouls 
très  rapide  bat  aux  environs  de  i  30  ;  la  diarrhée  persiste  ;  l'enfant,  plongé 
dans  un  sommeil  presque  continu,  ne  s'éveille  que  pour  pousser  des 
cris  ou  pleurer  sans  motif  apparent;  l'expectoration  muco-purulente  est 
abondante  ;  petit  à  petit  la  toux  reprend  le  caractère  spasmodique  de  la 
coqueluche.  La  convalescence  ne  s'établit  que  dans  les  premiers  jours 
de  juillet;  l'enfant  renaît  et  recommence  &  jouer;  par  moments  la 
convalescence  est  entrecoupée  de  poussées  fébriles  aux  environs  de  38°; 
la  diarrhée  persiste  quelque  temps  encore. 


630  P.    HAUSHALTER. 

Jusque-là  l'histoire  de  ces  petits  malades  n'offre  rien  de 
bien  spécial  :  sept  enfants  sont  pris  de  la  coqueluche;  quatre 
d'entre  eux  présentent  de  plus,  au  bout  de  quelque  temps, 
les  symptômes  d'une  broncho-pneumonie  secondaire,  dont  le 
tableau ,  clinique  se  déroule  classiquement  sous  nos  yeux 
durant  plusieurs  semaines;  puis  la  broncho-pneumonie  guérit 
et  la  coqueluche  reprend  son  évolution.  Une  des  circonstances, 
jugées  le  plus  aptes  à  déterminer  la  broncho-pneumonie  chez 
les  enfants  atteints  d'une  des  maladies,  telles  que  rougeole, 
coqueluche,  etc.,  où  elle  se  développe  d'habitude,  se  trou- 
vait précisément  réalisée  :  je  veux  parler  de  l'encombre- 
meiit;  habitués  à  vagabonder  au  soleil  autour  de  la  baraque 
paternelle,  les  enfants,  la  coqueluche  venue,  avaient  été  relé- 
gués dans  la  voiture,  et  plusieurs  couchaient  entassés  sous  le 
lit  des  parents. 

Curieux  de  trouver  le  germe  infectieux  qui  avait  causé  la 
pneumonie  catarrhale,  obligé  de  renoncer  à  le  rechercher  dans 
les  produits  de  l'expectoration,  continuellement  mélangés  à 
des  matières  vomies,  je  pratiquai  sur  gélose  nutritive,  dix 
jours  après  le  début  de  l'affection  secondaire,  des  ensemence- 
ments avec  le  sang  des  trois  petits  malades,  recueilli  au  doigt 
avec  les  précautions  et  d'après  les  procédés  en  usage. 

Le  lendemain,  sur  tous  les  tubes  je  constatai  de  petites 
colonies  punctiformes;  elles  étaient  en  très  grand  nombre  sur 
la  gélose  ensemencée  avec  le  sang  d'Ursule,  celle  des  trois 
enfants  dont  la  maladie  fut  la  plus  grave  et  la  plus  longue. 

L'aspect  que  présentèrent  ultérieurement  ces  colonies,  leur 
mode  de  développement  sur  gélatine,  pomme  de  terre,  etc., 
les  résultats  de  l'inoculation  du  microbe  aux  animaux,  tout 
me  démontra  qu'il  s'agissait  du  staphylocoque  doré,  dont  il 
est  inutile  de  rappeler  les  caractères  bien  connus. 

Un  lapin  inoculé  dans  le  tissu  cellulaire  du  dos  et  de 
l'oreille  avec  2  centimètres  cubes  de  bouillon  virulent,  eut 
au  bout  de  quelques  jours,  au  point  d'inoculation,  un  phleg- 
mon; il  fut  pris  de  diarrhée  et  maigrit;  je  le  sacrifiai;  dans  le 
pus  des  abcès,  dans  le  sang,  le  foie,  j'isolai  par  la  culture  le 
staphylocoque.  Un  second  lapin,  inoculé  dans  la  veine  de 
l'oreille  avec  4  centimètres  cubes  de  bouillon  ensemencé  avec 
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les  organes  du  premier  périt  au  bout  de  vingt-quatre  heures  : 

le  sang  était  noir  et  diffluent,  les  poumons  congestionnés,  le 

péritoine  injecté,  Tintestin  distendu  par  une  diarrhée  séreuse  : 

.  la  culture  du  sang  donna  de  belles  colonies  de  staphylocoques. 

Il  s'agissait,  chez  nos  trois  petits  malades,  d'une  infection 
générale  de  Torganisme  par  le  staphylocoque  doré  :  sans 
doute  la  broncho-pneumonie  dont  ils  ont  présenté  les  sym- 
ptômes était  une  broncho-pneumonie  à  staphylocoques. 

Une  question  intéressante  se  pose  ici  :  Tinfection  générale 
a-t-elle  précédé  la  broncho-pneumonie,  et  celle-ci  n'est-elle 
qu'une  lésion  métastalique,  résultant  de  la  localisation  dans  le 
lobule,  du  virus  pullulant  antérieurement  dans  l'organisme? 
Ou  bien,  labroncho-pneumonie, première  en  date,  n^a-t»ellepas 
plutôt  été  la  lésion  primordiale  d'où  le  microbe,  emporté  par  la 
voie  lymphatique  ou  sanguine,  est  parti  pour  se  répandre  dans 
rorganisme?Dan8  le  cas  particulier  qui  m'occupe,  la  première 
hypothèse  est  difficile  à  soutenir;  en  dehors  des  organes  res- 
piratoires, je  ne  sais  par  quelle  voie  le  virus  eût  pénétré  dans 
l'économie.  La  seconde  supposition  au  contraire  a  pour  elle 
certains  faits  d'observation  clinique  :  la  muqueuse  des  bron- 
ches modifiée  dans  sa  structure  par  le  catarrhe  qui  accom- 
pagne toute  coqueluche,  modifiée  dans  son  innervation  et 
sa  circulation  par  le  trouble  fonctionnel  qui  dans  la  maladie 
atteint  le  pneumogastrique,  était  une  porte  ouverte  au  virus  : 
Tépithélium,  barrière  infranchissable  à  l'invasion  micro- 
bienne durant  l'état  physiologique,  peut  se  laisser  pénétrer 
par  le  parasite  une  fois  qu'il  est  altéré  ;  alors  se  développent  ' 
les  lésions  produites  par  la  présence  et  la  vie  du  microbe, 
desquamation  épithéliale,  exsudation  inflammatoire  dans  l'al- 
véole et  dans  sa  paroi;  les  parasites  pénétrant  dans  le  tissu 
interstitiel  du  lobule,  y  déterminent  au  milieu  les  lésions  inter- 
alvéolaires si  bien  connues  de  la  pneumonie  lobulaire  ;  là, 
à  moins  qu'ils  ne  soient  englobés  et  détruits  sur  place  par  les 
leucocytes,  ils  sont  absorbés  par  les  lymphatiques  et  les  capil- 
laires, pour  être  déversés  dans  le  torrent  de  la  circulation  :  la 
broncho-pneumonie  est  devenue  infectante  ;  ainsi  s'expliquent, 
dans  certaines  broncho-pneumonies  secondaires,  la  tuméfac- 
tion de  la  rate,  la  néphrite  aiguë,  l'endocardite,  etc.,  ou  bien 
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simplement  une  gravité  dans  Tétat  général,  qui  n'est  pas  en 
rapport  avec  l'intensité  des  lésions  de  l'appareil  respiratoire  : 
nos  petits  malades  en  furent  un  exemple. 

J'ai  cherché  à  vérifier  expérimentalement  si  le  staphylo- 
coque était  capable,  suivant  mon  hypothèse,  de  déterminer 
une  broncho-pneumonie  en  arrivant  au  contact  des  muqueuses 
respiratoires  :  le  3  juillet  j'ai  inoculé,  dans  la  trachée  de  deux 
lapins  sains,  dix  gouttes  d'eau  distillée  dans  lesquelles  j'avais 
délayé  une  petite  parcelle  grosse  comme  un  grain  de  mil,  de 
la  culture  du  microbe  isolé  chez  les  enfants  malades. 

Le  6  juillet  un  des  lapins  était  mort  :  à  l'autopsie,  je  trouvai 
les  poumons  plus  volumineux  que  normalement;  les  bords 
antérieurs  étaient  emphysémateux;  en  arrière,  je  constatai, 
surtout  dans  le  poumon  droit,  de  petites  nodosités  d'un  rouge 
foncé,  saillantes  à  la  surface;  ces  nodosités,  à  la  coupe,  cor- 
respondaient à  des  noyaux  d'hépatisation  pulmonaire;  j'en 
comptai  4  ou  S  :  elles  avaient  un  volume  variant  depuis  celui 
d'une  petite  lentille  à  celui  d'un  pois;  les  parties  malades 
placées  dans  l'eau  tombaient  au  fond  du  vase  ;  la  surface  de 
section  de  ces  foyers  hépatisés  était  lisse;  dans  l'un  d'eux  j'ob- 
servai, tranchant  sur  le  fond  rouge,  de  petits  points  d'un  blanc 
jaunâtre  gros  comme  une  petite  tête  d'épingle.  La  dissémi- 
nation de  ces  foyers,  la  forme  et  l'aspect  de  chacun  d'eux, 
répondaient  bien  aux  lésions  macroscopiques  de  la  broncho- 
pneumonie ;  au  microscope ,  sur  des  coupes  colorées  au 
picro-carmin,  ces  lésions  étaient  absolument  caractéristiques. 
Dans  les  parties  du  poumon  saines  à  l'œil  nu,  ou  simplement 
congestionnées,  les  petites  bronches  présentaient  des  lésions 
variées  :  dans  les  unes  la  lumière  était  obturée  par  un  bou- 
chon granuleux  englobant  les  cellules  épithéliales  desquam- 
mées;  dans  d'autres,  la  paroi  de  la  bronche,  épaissie,  infiltrée, 
était  entourée  d'un  manchon  de  leucocytes  vivement  colorés 
au  carmin;  le  long  des  bronchioles  coupées  en  long,  par 
places  étaient  appliqués  de  petits  amas  de  leucocytes.  Dans 
les  noyaux  de  pneumonie  lobulaire,  les  alvéoles  étaient  plus 
ou  moins  bourrés  de  leucocytes,  mélangés  à  des  globules 
rouges;  les  lésions  les  plus  typiques  s'observaient  dans  les 
bronches  et  autour  d'elles  ;  les  petites  bronches  présentaient 
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des  parois  énormes,  où  il  était  difficile  de  différencier  les  tu- 
niques ;  elles  étaient  entourées  d'une  couronne  de  leucocytes  ; 
quant  aux  plus  fines  bronchioles,  la  plupart  d'entre  elles 
étaient  perdues  au  milieu  d*un  amas  de  leucocytes,  où  il  était 
impossible  de  délimiter  leurs  parois;  de  ces  amas  de  leuco- 
cytes partaient  par  places  des  trduées  s'inBltrant  entre  les 
alvéoles  :  une  petite  bronche  et  ses  divisions  sectionnées  par 
hasard  en  long  se  montrait  dans  la  coupe  entourée  d  un 
véritable  manchon  de  leucocytes;  sa  lumière  était  obturée 
par  un  bouchon  cylindrique  légèrement  granuleux. 

Les  altérations  notées  dans  les  poumons  de  Tanimal  peu- 
vent se  résumer  en  deux  mots  :  bronchiolite  et  péribronchite 
dans  les  parties  saines  à  l'œil  nu  ;  lésions  de  bronchite  et  de 
péribronchite  avec  pneumonie  catarrhale  dans  les  parties 
hépatisées. 

Dans  les  noyaux  de  broncho-pneumonie,  j'isolai  par  la 
culture  le  staphylocoque;  mais  je  ne  pus  le  déceler  dans  le 
sang  et  les  organes. 

J'ai  donc  bien  déterminé  chez  cet  animal  une  broncho- 
pneumonie;  l'affection,  il  est  vrai,  est  demeurée  locale;  ce 
fait  s'explique  si  l'on  songe  qu'il  s'agissait  d'un  organisme 
sain,  chez  lequel  la  maladie  a  été  produite  pour  ainsi  dire  par 
effraction. 

L'autre  lapin  sacrifié  ne  présentait  aucune  lésion. 

Si  chez  l'animal,  à  l'état  physiologique,  le  staphylocoque 
pénétrant  dans  les  voies  respiratoires,  à  haute  dose  et  avec 
un  degré  de  virulence  supérieur,  peut  amener  une  pneu- 
monie catarrhale,  à. plus  forte  raison  pourra-t-il  causer  la 
même  affection  en  arrivant  sur  la  muqueuse  bronchique  préa- 
lablement malade  d'un  rubéolique,  d'un  coquelucheux,  d'un 
emphysémateux,  d'un  cardiaque,  etc. 

Un  point  reste  à  résoudre  :  comment,  chez  nos  petits 
malades,  le  staphylocoque  se  trouvait-il  dans  les  voies  respi- 
ratoires? Y  a-t-il  pénétré  accidentellement  après  le  dévelop- 
pement de  la  coqueluche  ?  Le  fait  est  possible,  mais  rien  ne 
prouve  qu'il  soit  exact;  je  suis  plus  disposé  à  admettre  que 
le  staphylocoque  végétait  inoffensif,  au  contact  de  l'épi thélium 
protecteur,  dans  les  bronches  saines  de  l'enfant,  lorsque  sur- 


634  P.   flAUSHALTER. 

vint  la  coqueluche  :  cette  hypothèse  a  pour  elle  les  observa- 
tions récentes  de  Besser',  qui,  dans  le  mucus  bronchique 
d'individus  n'ayant  présenté  aucun  signe  d'affection  broncho- 
pulmonaire, trouva,  après  la  mort,  le  streptocoque  pyogène, 
le  pneumocoque,  et  enfin  le  staphylocoque  doré;  celui-ci  a 
été  rencontré  du  reste  dans  la  bouche  de  personnes  saines*. 
Pour  pénétrer  dans  la  bouche,  comme  dans  les  bronches,  le 
virus  a  comme  véhicule  l'air.  Dans  le  cas  particulier,  l'air 
respiré  par  nos  jeunes  malades  était  spécialement  impur; 
balayant  les  rangées  serrées  de  voitures  de  saltimbanques,  où 
à  un  moment  donné  ont  pu  sévir  librement  des  infections  de 
toutes  espèces,  séjournant  dans  les  ménageries,  où  sont 
entassés  des  animaux  chez  lesquels  les  suppurations,  les 
ulcères,  ne  sont  pas  rares,  Tatmosphère  était  sans  doute  parti- 
culièrement riche  en  microbes  pathogènes  ;  j'ajouterai  que  la 
voiture  où  logeait  la  famille  de  nos  petits  malades  était  voi- 
sine d'un  montreur  d'animaux.  Ces  conditions  peuvent  expli- 
quer comment,  sur  sept  enfants  atteints  de  coqueluche,  plu^ 
de  la  moitié  furent  pris  rapidement  des  symptômes  graves 
d'une  infection  secondaire. 

Je  terminerai  par  une  considération  qui  n'a  d'autre  valeur 
que  celle  d'une  hjrpothèse  :  les  broncho-pneumonies  infectantes 
à  staphylocoques,  se  développant  chez  l'enfant  pendant  la  rou- 
geole, la  coqueluche,  etc.,  ne  peuvent-elles  pas  dans  certains 
cas  être  l'origine  première  de  ces  ostéomyélites,  périostiques 
phlegmoneuses,  etc.,  où  un  traumatisme,  le  surmenage,  etc., 
ont  pu  servir  de  cause  occasionnelle,  mais  où  la  porte  d'en- 
trée du  microbe  demeure  souvent  cachée  :  l'évolution  de  la 
maladie  terminée,  quelques-uns  de  ces  microbes,  entrés  dans 
l'organisme  par  la  voie  pulmonaire,  peuvent  fort  bien  demeurer 
à  Tétat  de  vie  latente  dans  un  coin  de  la  rate  ou  d'un  ganglion, 
prêts  à  reprendre  leur  virulence  sous  l'action  d*une  cause  occa- 
sionnelle déterminée,  et  prêts  à  l'exercer  en  un  point  de  l'or- 
ganisme de  moindre  résistance? 

1.  Beitr,  z,  path.  Anal,  de  Ziegler,  1889,  4  (m  Cornu,  et  Babbs.  les  Bâclé- 
ries,  t.  II,  p.  373,  1890). 

2.  ViGNAL,  Arch,  de  physiol.t  noT.  1887. 
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DES   ALTÉRATIONS   DES   NERFS    PÉRIPHÉRIQUES 
CHEZ    LES    DIABÉTIQUES 

Par  M.  B.  AUGHÉ 

Médecin  des  hôpitaux  do  Bordeaux. 

(travail  du  ladoratoirb  de  cliniqub  de  m.  le  professeur  pitrks) 


Les  coiuplicaiions  nerveuses  du  diabète  sont  des  plus  nom- 
breuses et  des  plus  variées.  Leur  histoire  clinique,  bien  que 
récente  encore,  paraît  à  peu  près  complètement  faite.  Par 
contre,  leur  étude  pathogéniqne  a  été  jusqu'ici  un  peu  négligée, 
et  sauf  le  coma  diabétique  qui,  depuis  quelques  années,  a  su, 
à  juste  titre  d'ailleurs,  attirer  Tattention  des  auteurs,  les 
troubles  nerveux  du  diabète  n'ont  reçu  que  des  explications 
vagues  n'ayant  d'autre  base  que  la  théorie  du  moment,  ou  les 
idées  de  chacun  sur  la  maladie  sucrée. 

Ces  accidents  nerveux  sont  cependant  fréquents  et  Ton 
pourra  s'en  convaincre  facilement  si  l'on  jette  un  regard  sur 
le  mémoire  de  MM.  Féré  et  Bernard,  fait  sous  l'inspiration  de 
M.  Charcot,  sur  ceux  de  MM.  Dreyfous  et  Lecorché,  qui  se  sont 
attachés  plus  particulièrement  à  les  grouper.  Ils  ont  été  très 
justement  divisés  en  deux  grands  groupes  :  le  premier  com- 
prend les  accidents  qui  ne  dépendent  que  très  indirectement 
du  diabète  ;  ce  sont  Thémorrhagie  cérébrale  et  le  ramollisse- 
ment cérébral.  Ils  surviennent  assez  fréquemment  dans  le 
cours  de  la  glycosurie,  mais  ils  doivent  plutôt  être  considérés 
comme  des  maladies  intercurrentes  que  comme  des  accidents 
proprement  dits  de  cette  affection. 

Le  second  groupe  comprend  tous  les  phénomènes  qui 
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sont  SOUS  la  dépendance  directe  du  diabète.  Ils  peuvent 
intéresser  toutes  les  fonctions  nerveuses  :  motilité,  sensibilité 
générale,  sensibilité  spéciale,  fonctions  intellectuelles,  nutri- 
tion. 

Si  de  cet  ensemble  de  troubles  nerveux  nous  retranchons 
ceux  qui  se  rapportent  manifestement  à  des  lésions  des 
centres  nerveux  ;  si  nous  faisons  abstraction  de  la  céphalalgie, 
de  la  migraine,  des  différentes  névroses  obser\^ées  dans  le 
cours  de  la  maladie  sucrée,  il  reste  encore  tout  un  groupe 
symptomatologique  dont  la  pathogénie  est  jusqu'ici  fort  mal 
connue  et  diversement  interprétée  par  les  auteurs. 

Nous  ne  parlerons  pas  de  ceux  qui,  comme  Leudet, 
croyaient  le  diabète  sous  la  dépendance  des  lésions  cérébro- 
spinales qu'ils  avaient  observées. 

Marchai  de  Calvi*,  qui  est  un  des  premiers  à  bien  étudier 
les  troubles  nerveux  des  diabétiques,  redresse  les  erreurs  de 
Leudet,  et  attribue  les  symptômes  en  présence  desquels  il  se 
trouve  à  des  phénomènes  de  congestion  cérébro-spinale.  Il 
ajoute  qu'il  ne  serait  pas  impossible  que  quelquefois  le  sucre 
exerçât  une  action  purement  dynamique,  c'est-à-dire  sans 
changement  d'état  appréciable,  sur  la  substance  nerveuse. 

Plus  tard,  Christi-Buicli  '  insiste  sur  l'affaiblissement  des 
forces  des  diabétiques,  et  se  demande  à  quoi  il  faut  l'attribuer. 
Il  croit  qu'il  faut  en  chercher  la  cause  dans  la  glycémie.  Mais 
le  sang  glycémique  agit-il  directement  sur  le  système  mus- 
culaire ou  par  l'intermédiaire  du  système  nerveux?  Dans 
l'état  actuel  de  la  science,  dit-il,  il  est  impossible  de  répondre 
à  cette  question  d'une  façon  catégorique.  Il  a  plus  de  tendance 
cependant  à  croire  à  l'action  directe.  Il  avance  une  seconde 
hypothèse,  admise  par  M.  G.  Sée,  et  basée  sur  ce  que  les  glo- 
bules rouges  des  glycémiques  auraient  moins  d'aptitude  à  fixer 
l'oxygène  qu'à  l'état  sain  (Petenkofer  et  Voit). 

Si  le  sang  ne  fournit  pas  une  quantité  suffisante  d'oxygène 
pour  entretenir  l'oxygénation  des  muscles,  on  s'explique  faci- 


1.  Marchal  de  Calvi,  Recherches  sur  les  accidents  diabétiques,  1864. 

2.  Christi-Buicli,  Notés  sur  quelques  points  de  la  sympt,  du  diabète.  Thèse 
de  Paris,  1873. 


DES  ALTÉRATIONS  DES   NERFS  PÉRIPHÉRIQUES.  637 

lement  la  promptitude  avec  laquelle  survient  la  fatigue  mus- 
culaire. 

M.  Worms  *  dit  qu'il  ne  peut  émettre  que  des  hypothèses 
sur  la  pathogénie  des  névralgies  symétriques  qu'il  est  le  pre- 
mier à  décrire.  Un  sang  chargé  de  sucre ^  comme  c'est  le  cas 
dans  la  glycosurie,  peut  entraîner  une  modification  anato- 
mique  ou  dynamique  des  nerfs,  au  même  titre  que  le  sang 
chargé  d'acide  urique  des  goutteux  ou  le  sang  des  saturnins. 
On  peut  ainsi  se  rendre  compte,  dans  une  certaine  mesure, 
de  la  pathogénie  de  ces  névralgies.  Enfin,  il  a  soin  de  ne  pas 
se  prononcer  sur  le  siège  central  ou  périphérique  de  ces 
phénomènes  douloureux. 

D'après  M.  Mary',  les  accidents  nerveux  du  diabète  sont 
liés  à  la  dyscrasie  sanguine  qui  agit  en  produisant  des  modi- 
fications organiques  ou  purement  fonctionnelles  du  système 
nerveux. 

MM. Raymond  et  Oulmont  ^  pour  expliquer  les  douleurs 
fulgurantes,  croient  à  la  possibilité  d'une  lésion  des  méninges 
localisée  au  niveau  des  cordons  postérieurs  de  la  moelle,  ou 
bien  d'une  irritation  temporaire  de  la  substance  grise  de  la 
moelle  lombaire,  irritation  résultant  des  modifications  subies 
par  le  sang  du  fait  du  diabète.  Quant  à  la  myalgie  observée 
chez  le  même  malade,  est-elle  attribuable  à  la  lésion  médul- 
laire possible,  ou  bien  est-elle  due  à  la  dénutrition,  profonde 
de  l'appareil  musculaire,  ou  bien  encore  est-elle  l'expression 
de  la  souffrance  des  muscles  nourris  par  un  sang  chargé  de 
sucre?  Autant  de  questions  que  les  auteurs  ne  résolvent  pas. 

Berger^  (de  Breslau)  etDrasche"  ne  sont  pas  plus  explicites 
sur  le  siège  et  la  nature  des  lésions,  soit  matérielles,  soit  fonc- 
tionnelles, qui  produisent  les  complications  nerveuses  du 
diabète.  Comme  M.  Worms,  M.  Drasche  croit  à  une  action 
nuisible  sur  les  éléments  nerveux  d'un  sang  chargé  de  sucre. 

M.  Rosenstein*  pense  pouvoir  mettre  les  névralgies  scia- 

1.  Worms,  Gaz.  hehd.  de  méd,  et  de  chirurgie j  1880. 

2.  Mary,  Considérations  sur  le  diabète  sucré.  Thèse  de  Paris,  1881. 

3.  Raymond  et  Oolmont,  Gaz.  méd,  de  Paris^  1881. 

4.  Bbrobr,  Breslauer  arztliche  Zeitschrift^  1882. 

5.  Drasche,  Wiener  med.  Woch.,  1882. 

6.  RosBNSTBiN,  Deutsche  medicinische  Wochenschrift,  1882. 
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tiques  sur  le  compte  d'une  congestion  veineuse  plus  ou  moins 
intense  des  organes  abdominaux. 

MM.CharrinetGuignard^  étudiant  la  pathogénie  des  dou- 
leurs osseuses  qui  s'observent  dans  quelques  maladies  géné- 
rales, et  en  particulier  dans  le  diabète,  pensent  que  les  acides 
organiques,  dont  la  combustion  reste  incomplète,  attaquent 
le  tissu  osseux,  ses  nerfs  et  tous  ses  éléments,  mettent  les  sels 
calcaires  en  dissolution  et  causent  ainsi  les  douleurs  et  la  phos* 
phaturie. 

Pour  M.  Bouchard',  il  parait  vraisemblable  que  de  tels 
symptômes  peuvent  s'expliquer,  soit  par  des  altérations  humo* 
raies  et  par  le  trouble  de  la  nutrition  qui  peut  en  être  la  consé- 
quence, soit  par  les  altérations  vasculaires  capables  de  modi- 
fier l'irrigation  des  centres  nerveux.  Dans  l'état  actuel  de  la 
science,  ajoute  l'auteur,  on  serait  tenté  de  les  rapporter,  soit 
à  rhyperglycémie,  ou  à  l'anhydrémie  ou  à  l'acétonémie,  soit  à 
ces  proliférations  conjonctives  des  vaisseaux  qui,  chez  les 
diabétiques,  ont  été  constatées  dans  certains  viscères. 

MM.  Féré  et  Bernard',  après  avoir  rapporté  l'opinion  de 
Fauteur  précité,  ajoutent  que  la  plupart  de  ces  symptômes 
semblent,  non  pas  tant  sous  la  dépendance  du  diabète  lui- 
même  que  sous  celle  du  trouble  général  de  la  nutrition  que 
détermine  la  glycosurie. 

M.  Démange  ^  ne  saurait  dire  si  la  parésie  musculaire  des 
diabétiques  est  le  résultat  d'un  affaiblissement  du  système  ner- 
veux ou  d'une  altération  de  la  fibre  musculaire.  Peut-être  les 
deux  lésions  sont-elles  en  cause. 

M.  Grégoire '^  rattache  les  paralysies  faciales  à  des  lésions 
bulbaires. 

M.  Barth^  rapporte  toutes  les  manifestations  nerveuses  du 
diabète  à  une  véritable  intoxication.  Mais  quelle  est  la  nature 
de  l'agent  toxique,  et  quel  est  son  mode  d'action?  La  glycémie, 
dit-il,  la  surcharge  du  sang  et  des  tissus  par  le  sucre,  est  évi- 

1.  Charrin  et  GuîoNARD,  Archives  gén,  de  méd'.f  1882. 

2.  Bouchard,  Maladies  par  ralentissement  de  /a  nuttntion,  1882. 

3.  FéftB  et  Bernard,  Ai'chives  de  neuroL,  1882. 

4.  Démange,  art.  Diabète,  du  Dict.  encyclop.  des  se,  méd.,  1883. 

5.  Grégoire,  Thèse  Paris,  1883. 

6.  Barth,  Union  méd.y  1883. 
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demment  le  fait  primitif,  essentiel  ;  par  son  action  irritante,  ce 
sucre  agit  sur  le  système  nerveux,  impressionnable  entre  tous, 
et  produit  un  état  de  malaise  qui  se  manifeste  de  mille  ma- 
nières. 

M.  Dreyfous  '  émet  à  peu  près  les  mêmes  opinions. 

M.  Dieulafoy'  explique  Tatonie  musculaire  par  la  déshy- 
dratation des  muscles,  et  par  l'insuffisance  deFoxygëne  destiné 
à  la  respiration  musculaire  (G.  Sée).  Il  est  probable,  ajoute-t-il, 
qu'il  s'y  joint  une  diminution  de  l'influx  nerveux. 

M.  Cornillon  '  se  pose  nettement  la  question  de  savoir  si 
les  névralgies  diabétiques  sont  d'origine  médullaire  ou  péri- 
phérique. Il  croit  que  l'absence  d'hyperthermie,  d'éruption 
vésiculaire  ou  pemphigolde,  de  paralysie,  exclut  l'idée  d'une 
névrite.  D'autre  part,  dit-il,  une  névralgie  aussi  tenace,  frap- 
pant chez  le  même  individu  les  nerfs  homologues,  survenant 
sans  cause  extérieure  saisissable,  ne  peut  guère  se  comprendre 
autrement  que  par  une  lésion  transitoire  et  peu  étendue  des 
éléments  anatomiques  des  centres  nerveux  médullaires. 

M.  Frerichs  *  s'arrête  peu  à  la  pathogénie  des  phénomènes 
nerveux  autres  que  le  coma  diabétique.  On  ignore,  dit-il,  jus- 
qu'ici la  cause  de  cette  perte  des  forces,  si  elle  tient  à  un  trouble 
des  actions  nerveuses,  ou  à  une  modification  des  phénomènes 
chimiques  qui  s'accomplissent  dans^les  muscles. 

M.  Ziemssen*,  le  premier,  émet  l'idée  que  les  névralgies 
diabétiques,  ou  que  du  moins  un  bon  nombre  d'entre  elles, 
doivent  leur  origine  à  l'existence  de  névrites  périphériques. 
Mais  ce  n'était  là  qu'une  hypothèse,  car  cette  assertion,  malgré 
toute  sa  vraisemblance,  ne  reposait  sur  aucun  examen  anato- 
mique. 

M.  Florain  •  rattache  à  l'accumulation  du  sucre  dans  le 
sang  le  cas  de  névralgie  qu'il  a  l'occasion  d'observer. 

M.Lecorché'  n'est  pas  plus  précis.  D'après  lui,  ces  troubles 

1.  Dreyfous,  Thèse  agrég.,  1883. 

2.  DiEULAFOY,  Manuel  de  pathol.  int.,  1884. 

3.  Cornillon,  Rev.  de  méd.f  1884. 

4.  Frerichs,  Traité  du  diabète,  1885. 

5.  ZiBMSSEN,  Manch.med,  Wochens,,  1885. 

6.  Florain,  Gai.méd,  de  Paris,  1885. 

7.  Lecorché,  Arch,  de  neutvl.,  1885. 
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peuvent  être  rapportés,  soit  à  des  lésions  matérielles  et  gros- 
sières du  centre  cérébro-médullaire,  soit  à  des  modifications 
plus  délicates  subies  par  les  éléments  nerveux  au  contact  d'un 
sang  adultéré  ou  d'une  circulation  artérielle  insuffisante  ;  mais 
il  lui  est  impossible  de  dire  si  c'est  en  agissant  sur  les  muscles 
ou  sur  le  système  nerveux  que  le  sucre  arrive  à  produire  ces 
effets  de  parésie. 

Dès  ce  moment,  l'hypothèse  de  l'existence  des  névrites 
périphériques  gagne  de  plus  en  plus  de  terrain. 

M.  Hôsslin'  fait  remarquer  avec  raison  que  les  arguments 
invoqués  par  M.  Cornillon,  à  savoir  :  l'absence  de  paralysie  et 
d'affections  cutanées  à  forme  herpétique  ou  pemphigoïde,  ne 
sont  pas  suffisants  pour  exclure  la  possibilité  de  l'existence 
d'une  névrite.  Il  rapporte  l'observation  d'un  malade  atteint  de 
névralgie  sciatique,  et  croit  pouvoir  rattacher,  sans  aucune 
espèce  d'hésitation,  les  symptômes  en  présence  desquels  il  se 
trouve,  à  l'existence  d'une  névrite.  «  Il  me  semble,  dit-il,  que 
la  complexité  des  symptômes  signalés  est  suffisante  pour  jus- 
tifier ce  diagnostic.  »  La  douleur  à  la  pression  du  tronc  du  scia- 
tique,  la  diminution  de  sensibilité  et  surtout  les  troubles  tro- 
phiques,  tels  que  l'état  lisse  et  luisant  de  la  peau,  ne  peuvent 
guère  être  expliqués  autrement.  Quant  à  la  névrite,  elle  serait 
due,  d'après  lui  et  d'après  Ziemssen,  à  l'action  d'un  sang  sur- 
chargé de  sucre,  de  même  que  la  névrite  chronique  alcoolique 
est  due  à  une  action  délétère  de  l'alcool. 

M.  Blau*  admet  l'hypothèse  des  auteurs  précédents,  et 
croit  comme  eux  que  la  cause  des  névralgies,  au  moins  dans 
une  grande  partie  des  cas,  consiste  dans  l'existence  d'une  né* 
vrite  chronique. 

M.  T.-D.  Pryce'  présente  devant  «  Nottingham  medico- 
chirurgical  Society  «un  homme  âgé  de  66  ans,  atteint  de  dia- 
bète, et  qui  offre  en  même  temps  des  symptômes  d'ataxie.  Il 
attire  l'attention  sur  l'association  fréquente  de  ces  deux  ordres 
de  symptômes,  et  il  pense  qu'en  pareille  circonstance  les 
symptômes  d'ataxie  sont  dus  à  des  névrites  périphériques 

1.  HôssLiN,  Mûnch»  med,  Wochens.,  1886. 

2.  Blau,  Schmidt'ê  Jahrbûcher,  1887. 

3.  T.-D.  Pryce,  Bntish  med,Journ.,  1887. 
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causées  par  la  circulation  du  poison  diabétique  dans  le  sang. 

M.  Leyden  '  range  le  diabète  dans  le  groupe  des  causes  de  la 
forme  dyscrasique  des  névrites. 

M.  Eichhorst  '  se  rattacbe  à  Topinion  de  Ziemssen,  et  pense 
que  les  névralgies  diabétiques  doivent  être  rapportées  à  de  la 
névrite  causée  par  les  qualités  irritantes  des  principes  excré- 
mentitiels  contenus  dans  le  sang;  elles  seraient  identiques  aux 
altérations  nerveuses  produites  par  l'usage  irrationnel  de 
l'alcool. 

Tout  dernièrement,  M.  Âlthaus'  publie  une  observation 
très  nette  et  très  intéressante  de  névrite  du  nerf  circonflexe 
survenue  dans  le  cours  du  diabète. 

Plus  récemment,  M.  le  professeur  Charcot^  fait  paraître 
dans  les  Archives  de  neurologie  une  leçon  des  plus  instruc- 
tives sur  un  cas  de  paraplégie  diabétique,  et  comparant  les 
symptômes  fournis  par  son  malade  à  ceux  que  présentent 
les  paralytiques  alcooliques,  il  émet  l'opinion  qu'il  se  trouve 
probablement  en  face  d'un  cas  de  névrite  périphérique. 

Le  mois  dernier  enfin,  M.  Buzzard'  rapporte  4  ou  8  obser- 
vations cliniques  de  névrite  diabétique.  Aucune  d'elles  n'est 
suivie  d'autopsie. 

En  résumé,  tous  les  auteurs  invoquent,  pour  expliquer  les 
symptômes  nerveux  du  diabète,  la  glycémie,  c'est-à-dire  la 
présence  du  sucre  en  excès  dans  le  sang.  Mais,  tandis  que  les 
uns  accusent  exclusivement  le  sucre  de  produire  ces  désordres 
par  son  action  irritante  sur  les  tissus,  d'autres  font  intervenir 
l'anhydrémie  et  l'acétonémie.  Si  tout  le  monde  est  à  peu  près 
d'accord  sur  la  nature  de  la  cause  première,  il  n'en  est  pas  de 
même  quand  il  faut  expliquer  son  mode  d'action.  Certains 
auteurs  pensent  qu'elle  porte  ses  atteintes  vers  les  centres  ner- 
veux médullaires  ou  cérébraux,  d'autres  qu'elle  intéresse  les 
muscles.  Enfin,  plus  récemment,  on  a  émis  l'opinion  que  les 
nerfs  périphériques  sont  vraisemblablement  l'intermédiaire 


1 .  Leyden,  Die  EntzUndung  der  peripheren  Nerven,  1888. 

2.  EicHHORST,  Traité  de  pathologie  interne,  1889. 

3.  J.  Althaus,  Lancet,  1890,  1. 1,  p.  455. 

4.  Charcot,  Ai*ch,  de  neurologie^  1890. 

5.  BuzzARD,  British  med.  Journal,  1890. 
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entre  l'affection  première  et  la  plupart  de  ses  manifestations 
nerveuses;  qu'en  d'autres  termes,  les  conditions  invoquées 
par  les  premiers  observateurs  agiraient  sur  les  nerfs  périphé- 
riques en  produisant  des  névrites  et  que  ces  dernières  révéle- 
raient leur  existence  par  un  ensemble  de  désordres  des  plus 
variés. 

Jusqu'à  maintenant^'tout  cela  n'est  quliypothèse  et  demande 
encore  l'appui  d'une  démonstration  anatomique  bien  nette. 
Cette  démonstration  ne  nous  semble  pas  ressortir  assez  évi- 
dente de  l'observation  de  Dav.  Pryce'  que  nous  transcrivons 
intégralement. 

Observation  I.  —  Un  cas  d'ulcère  perforant  des  deux  pieds 
associé  au  diabète  et  à  des  symptômes  tabétiques  (Dav.  Pryce, 
Lancet,  1887). 

A.  D...,  âgé  de  56  ans,  grillagèur  et  colportear,  est  reçu  le  27  mai  1886. 
Sauf  quelques  bronchites  contractées  pendant  la  saison  d'hiver,  bonne 
santé  antérieure  jusqu'à  dix-huit  moi  s  avanti'admission  du  malade  à  l'hô- 
pital. Depuis  cette  époque,  polyurie  et  soif  vive.  —  A.  D...  n'avait  jamais 
passé  pour  un  modèle  de  tempérance  :  il  faisait  des  excès  intermittents. 
Sa  vie  avait  été  fort  agitée.  Il  n'existait  pas  d'antécédents  bien  nets  de 
blennorrhagie  ou  de  syphilis,  mais  on  pouvait  cependant  soupçonner 
l'existence  d'une  affection  vénérienne  à  cause  d'une  cicatrice  située  dans 
chaque  aine,  et  de  diverses  macules  assez  suspectes  placées  sur  les  deux 
jambes.  Huit  mois  avant  son  entrée,  il  se  plaignait  de  douleurs  dans  les 
jambes,  et  disait  que  ses  pieds  lui  paraissaient  comme  morts.  Aux 
environs  de  la  Noël  de  l'année  1885  il  prit  froid  :  les  accidents  du  côté 
des  pieds  s'aggravèrent  en  môme  temps  que  survenaient  des  douleurs 
abdominales  et  des  vomissements.  Au  mois  de  février  1886,  c'est-à-dire 
trois  mois  et  demi  avant  sa  mort,  apparurent  les  ulcères  plantaires.  Quand 
je  vis  le  malade,  il  avait  de  la  bronchite  et  présentait  quelques  prodromes 
du  coma  diabétique.  Les  bruits  du  cœur  étaient  faibles  et  intermittents; 
les  artères  des  membres  supérieurs  étaient  très  nettement  malades  ;  les 
pupilles  réagissaient  mal  à  la  lumière.  La  sensibilité  cutanée  était 
diminuée  aux  pieds  et  au  tiers  inférieur  des  deux  jambes.  Les  réflexes 
rotuliens  étaient  complètement  abolis.  La  peau  des  jambes  et  des  pieds 
était  d'une  couleur  livide,  et  avait  une  température  inférieure  à  la 
normale.  Les  deux  pieds  exhalaient  une  odeur  fétide.  Les  d^ux  ulcères 
plantaires  avaient  commencé  comme  des  cors.  L'un  d'eux,  de  la  gran- 

1.  Dav.  Prycb,  Lancet,  1887. 
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(leur  d'une  pièce  de  t  shillings*  était  situé  sur  la  iace  plantaire  de 
Tarticulalion  métatarso-phalangienne  du  gros  orteil  droit;  ses  contours 
étaient  sinueux  et  déchiquetés;  au  fond  de  la  plaie  on  tombait  sur  des 
surfaces  osseuses  dénudées;  le  métatarsien  était  érodé.  Un  ulcère,  de 
plus  petites  dimensions»  mais  offrant  les  mêmes  caractères,  était  situé 
sur  la  face  plantaire  de  la  tête  du  cinquième  métatarsien  du  c6té  gauche. 
Dans  le  fond  de  la  plaie  on  trouvait  aussi  une  surface  osseuse  dénudée. 
Sur  la  face  interne  du  gros  orteil  gauche  on  remarquait  les  traces  d'une 
ulcération  en  partie  cicatrisée. 

L'urine  était  acide;  sa  densité  =  1030.  Elle  contenait  du  sucre,  des 
traces  d'albumine,  mais  pas  de  peptone. 

Le  malade  mourut  dans  le  coma  le  i*' juin,  quatre  jours  après  son 
entrée. 

On  ne  trouvait  chez  le  malade  aucun  antécédent  de  goutte,  de  rhu- 
matisme ou  de  traumatisme.  11  avait  été  cependant  fort  exposé  aux  in- 
tempéries, et  sa  profession  de  colporteur  l'obligeait  à  marcher  beaucoup. 

La  moelle  et  les  nerfs  des  membres  inférieurs  sont  examinés.  A  l'œil 
nu  on  remarque  que  le  nerf  tibial  postérieur  est  notablement  augmenté 
de  volume  dans  le  tiers  inférieur  de  la  jambe,  et  qu'il  est,  dans  ce  point, 
en  partie  entouré  par  du  tissu  inflammatoire  qui  enveloppe  également 
l'artère  tibiale  postérieure  athéromateuse.  Les  branches  terminales  du 
nerf,  au  niveau  de  la  plante,  sont  décolorés  et  diminués  de  volume. 

La  moelle  et  les  nerfs  périphériques  ont  été  examinés  par  M.  Bowlby, 
de  l'hôpital  Saint-Barthélémy,  qui  a  trouvé  les  altérations  suivantes  : 
Dans  la  région  lombaire  de  la  moelle,  les  cellules  de  la  substance 
grise  sont  atrophiées,  granuleuses  et  ont  perdu  leurs  prolongements. 
Dans  la  région  dorsale,  les  altérations  sont  plus  avancées  :  la  plupart 
des  cellules  ont  complètement  disparu.  Il  n*y  a  d'infiltration  cellulaire 
ni  dans  la  substance  blanche  ni  dans  la  substance  grise.  Dans  les  nerfs 
périphériques,  les  lésions  sont  surtout  prononcées  dans  le  tronc  du 
tibial  postérieur,  où  la  substance  blanche  de  Schvann  est  remplacée  par 
une  substance  granuleuse  qui  ne  se  colore  pas  en  noir  par  l'acide 
osmique.  Quelques  cylindres  d'axe  sont  normaux,  mais  beaucoup  sont 
atrophiés  et  ont  subi  la  dégénérescence  graisseuse.  Le  nerf  tibial  anté- 
rieur montre  des  altérations  analogues,  mais  moins  prononcées.  Dans 
le  nerf  sciatique  la  plupart  des  fibres  sont  normales.  Il  parait  y  avoir  une 
légère  hyperplasie  du  tissu  conjonctif  interstitiel. 

Il  est  évident  que,  dans  mon  cas,  ajoute  l'auteur,  les  ulcères  perfo- 
rants étaient  dus  à  des  altérations  des  nerfs  périphériques.  On  y  trou- 
vait plusieurs  des  causes  que  l'on  considère  comme  capables  de  déter- 
miner le  mal  plantaire  et  la  névrite  périphérique,  telles  que  le  froid, 
l'alcoolisme,  le  diabète,  les  lésions  vasculaires  et  les  pressions  répétées. 
Il  est  probable  que  tout  cela  a  contribué  au  développement  de  la  mala- 
die, mais  je  crois  pouvoir  attribuer  le  principal  rôle  au  diabète  et  aux 
lésions  vasculaires. 


] 
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On  voudra  bien  convenir  que  cette  observation,  précise 
au  point  de  vue  anatomo-pathologique.  Test  beaucoup  moins 
au  point  de  vue  étiologique.  L'existence  de  lésions  des  nerfs 
périphériques  est  hors  de  conteste  ;  mais  quelle  en  est  la  cause? 
Est-ce  Talcoolisme?  Est-ce  le  diabète?  Ou  bien  sont-ce  les 
deux  à  la  fois?  La  question  est  des  plus  embarrassantes  ;  nous 
dirons  même  qu'elle  est  impossible  à  résoudre,  et  qu'il  serait 
dangereux  de  s'appuyer  sur  de  pareils  faits  pour  affirmer  ou 
pour  nier  l'existence  des  névrites  d'ordre  diabétique.  Nous 
croyons  cependant  que,  dans  le  cas  actuel,  le  diabète  n'est  pas 
étranger  à  leur  production. 

Les  observations  qui  vont  suivre  ne  présentent  pas  les 
mêmes  causes  d'erreur.  Ici  le  développement  des  altérations 
nerveuses  périphériques  ne  peut  être  attribué  qu'à  l'influence 
du  diabète. 

Observation  IL  —  Gangrène  diabétique  du  pied  droit.  — 
Coma  diabétique.  — Mort.  — Autopsie,  —  Altération  des  artères 
et  des  nerfs  périphériques.  (Observation  résumée  due  à  l'obli- 
geance de  M.  le  prof.  Pitres  *.) 

M™*  Capd...,  Jeanne,  âgée  de  74  ans,  domestique,  entre  à  l'hôpital 
Saint-André  le  i6  novembre  1885. 

ArUécédents  héréditaires.  — Père  mort  à  75  ans  de  paralysie;  mère 
morte  à  59  ans  d'hémorrhagie  cérébrale. 

Antécédents  personnels.  —  Pas  de  maladies  sérieuses  jusqu'en  1881. 
A  eu  deux  enfants  :  l'un  mort  à  12  ans  avec  des  convulsions;  l'autre 
mort  à  13  ans  d'affection  pulmonaire.  Pas  d'excès  alcooliques;  pas  de 
syphilis.  En  1881,  anthrax  de  la  main  gauche  :  il  laisse  après  lui  un 
peu  de  rétraction  de  l'aponévrose  palmaire.  Pas  de  troubles  visuels;  ni 
polyurie,  ni  polyphagie  manifestes.  Mais  depuis  dix  ans  environ,  aug- 
mentation notable  de  la  soif. 

Embonpoint  très  ordinaire  ;  la  malade  est  bien  conservée  pour  son 
âge.  Elle  attire  particulièrement  l'attention  sur  son  pied  droit,  dont  elle 
ne  souffre  d'ailleurs  que  depuis  son  arrivée  à  l'hOpital.  Quelques  jours 
auparavant  elle  avait  éprouvé  des  élancements  dans  le  pied  et  avait 

1.  Outre  cette  observation,  notre  savant  maître,  M.  le  professeur  Pitres,  a 
bien  voulu  mettre  à  notre  disposition  les  résultats  des  expériences  qu'il  avait 
entreprises  en  1886.  Il  a,  de  plus,  examiné  toutes  nos  préparations  et  vérifié 
l'exactitude  de  nos  descriptions  histologiquos.  Nous  lui  adressons  nos  plus  sin- 
cères remerciements. 
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remarqué  l'existence  sur  son  talon  droit  d*un  petit  bouton  légèrement 
prurigineux.  Ce  bouton  est  remplacé  aujourd'hui  par  une  ulcération  peu 
étendue,  d'où  s'écoule  un  liquide  citrin  peu  abondant.  Sur  le  même 
pied  existe  une  gangrène  de  la  totalité  des  troisième  et  quatrième  or- 
teils. Les  deux  premiers  présentent  un  état  îcthyosique  très  manifeste 
de  la  peau.  Les  ongles  sont  épaissis,  jaunes,  opaques,  striés  transver- 
salement. La  sensibilité  et  la  température  locale  du  pied  sont  normales. 

Les  battements  de  l'artère  fémorale  sont'perçus  au  niveau  de  la 
région  inguinale.  On  ne  sent  pas  les  battements  de  la  poplitée  et  de  la 
pédieuse.  —  Sur  la  face  dorsale  du  pied  droit,  on  remarque  encore  une 
rougeur  diffuse,  parsemée  de  taches  plus  foncées  à  fond  brun,  nulle- 
ment douloureuses. 

Rien  au  pied  gauche.  —  Rien  de  semblable  aux  membres  supé- 
rieurs. —  En  aucun  point  du  corps  on  ne  trouve  de  troubles  notables 
de  la  sensibilité. 

Du  côté  de  la  motilité,  on  trouve  seulement  cet  affaiblissement 
général  propre  aux  diabétiques.  —  Crampes  musculaires  très  doulou- 
reuses sun'enant  surtout  pendant  la  nuit. 

Légère  polydipsie  ;  un  peu  de  polyurie  ;  glycosurie  :  38  grammes  de 
sucre  par  litre.  —  Odeur  d'acétone  très  accentuée. 

Le  30  décembre,  on  découvre  une  nouvelle  eschare  embrassant  toute 
la  région  malléolaire  externe.  Sur  la  partie  antéro-exteme  du  cou-de- 
pied  siège  une  large  phlyctène  renfermant  un  liquide  séro-purulent,  de 
couleur  chocolat. 

Le  3  janvier,  les  lésions  sont  à'  peu  près  les  mêmes,  mais  l'état 
général  de  la  malade  devient  mauvais;  elle  délire,  a  des  mouvements 
carphologiques  et  perd  ses  jambes  dans  son  lit. 

Le  4  janvier,  la  malade  tombe  dans  le  coma;  elle  meurt  dans  la 
journée. 

Autopsie.  —  Le  cerveau  est  très  ferme  ;  il  ne  présente  aucune  lésion. 
—  Pas  d'altération  des  méninges.  —  Quelques  plaques  d'athérome  sur 
le  tronc  basilaire  et  sur  les  sylviennes. 

Le  cervelet,  la  protubérance  et  le  bulbe  sont  tout  à  fait  normaux.  — 
La  moelle  est  saine. 

Le  foie  est  normal.  —  Les  reins  ont  leur  volume  ordinaire  ;  quel- 
ques adhérences  de  la  capsule.  —  Pas  d*examen  microscopique. 

Le  pancréas  est  chargé  de  graisse  dans  l'intervalle  des  lobules. 

Le  cœur  ne  présente  pas  de  lésions  valvulaires  ;  le  myocarde  a  ses 
caractères  ordinaires.  —  L'aorte  est  athéromateuse  ;  elle  ne  contient 
pas  de  caillots  adhérents.  Les  artères  iliaques  interne  et  externe  présen- 
tent à  peu  près  les  mêmes  altérations.  L'artère  fémorale  droite,  à  partir  de 
l'origine  de  la  fémorale  profonde  jusqu'à  son  extémité  inférieure,  est 
oblitérée  par  des  caillots  adhérents,  anciens.  Les  artères  de  la  jambe 
sont  toutes  fortement  athéromateuses  et  oblitérées  par  places  par  des 
caillots  anciens. 


6(6  B.   AUCnÉ. 

Quelques  nerfs  du  membre  inférieur  droit  sont  recueillis,  placés 
dansTacide  osmique  à  l/ioO",  colorés  au  picro-carmin  et  montés  dans 
la  glycérine.  L'examen  microscopique  donne  les  résultats  suivants  : 

1"  Nerf  iibial  postérieur  droit.  —  Un  grand  nombre  de  fibres  ont 
conservé  leurs  caractères  normaux;  la  myéline  est  régulière  et  bien 
colorée.  D'autres  ont  leur  myéline  creusée  d'échancrures  plus  ou  moins 
profondes.  D'autres  sont  segmentées  en  blocs  plus  ou  moins  volumineux 
et  plus  ou  moins  irréguliers.  Dans  d'autres  on  observe  la  segmentation 
en  boules  avec  multiplication  très  nette  des  noyaux.  Plus  nombreuses 
que  les  précédentes  sont  les  fibres  moniliformes  dont  la  gaine,  vide 
sur  une  grande  partie  de  son  étendue,  présente  de  loin  en  loin  des  ren- 
flements occupés  par  des  noyaux  et  des  gouttelettes  de  myéline.  On 
rencontre  aussi  quelques  gaines  vides.  A  côté  de  ce  processus  de  dégé- 
nération on  trouve  un  processus  de  régénération.  On  voit  en  effet  dans 
la  préparation  quelques  fibres  grêles,  mal  colorées,  grisâtres,  régu- 
lières, à  segments  courts,  qui  ne  sont  vraisemblablement  que  des  fibres 
régénérées. 

2<>  Nerfsaphène  interne  pris  au  niveau  de  la  cuisse  droite.  —Il  est  à  peu 
près  complètement  sain. 

3<»  Nerf  saphène  externe  au-dessus  de  Veschare,  —  Dans  la  grande 
majorité  des  fibres,  la  myéline  présente  des  caractères  à  peu  près 
normaux,  dans  d'autres  elle  est  échancrée,  irrégulière.  La  segmenta- 
tion en  boules  et  les  fibres  moniliformes  à  renflements  remplis  de 
myéline  sont  loin  d'être  ft^équentes.  Il  y  a  quelques  gaines  complète- 
ment vides. 

4<»  Nerf  saphène  externe  sous  Veschare,  —  Il  existe  des  lésions  de  même 
ordre  que  dans  le  fragment  précédent,  mais  un  peu  plus  avancées. 

Observation  III.  — Diabète  sucré.  —  Coma.  —  Mort.  — Altéra- 
tion  des  nerfs  périphériques. 

M"e  T...,  Jeanne,  âgée  de  50  ans,  entre  à  l'hôpital  Saint-André  le 
26  janvier  1889.  Elle  est  placée  au  lit  18  de  la  salle  6,  dans  le  service 
de  M.  le  professeur  Picot. 

Dès  son  arrivée,  vers  midi  et  demi,  M™«  T.,.  demande  à  manger. 
Dans  l'après-midi  elle  demeure  couchée,  ne  parle  pas  à  ses  voisines  de 
lit  et  ne  se  plaint  d'aucun  symptôme  anormal.  Le  soir,  elle  n'a  pas 
faim  ;  elle  ne  mange  pas. 

Vers  minuit,  elle  se  lève  sans  avertir  personne  ;  elle  descend  du  lit, 
mais  à  peine  a-t-elle  fait  quelques  pas,  sa  voisine,  qui  nous  raconte  la 
scène,  la  voit  chanceler,  perdre  l'équilibre  et  se  cramponner  au  mon- 
tant de  son  lit.  Elle  ne  pousse  aucun  cri,  et  reste  dans  cette  situation 
environ  dix  minutes.  Ses  voisines  se  lèvent,  vont  à  son  aide,  et  lorsqu'elles 
veulent  la  remettre  dans  son  lit,  elles  ont  la  plus  grande  difficulté  à 
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décrocher  ses  mains  crispées  autour  du  fer  du  lit.  Elle  ne  donne  aucune 
réponse  aux  questions  qui  lui  sont  posées.  Elle  exhale  à  ce  moment  une 
très  forte  odeur  d'acétone,  qui  bientôt  se  répand  dans  toute  la  salle. 

Le  lendemain,  à  la  visite  du  matin,  nous  la  trouvons  dans  le  coma 
le  plus  complet.  Elle  est  couchée  sur  le  côté  gauche,  absolument  immo- 
bile ;  les  paupières  sont  closes  ;  la  face  présente  une  coloration  presque 
normale  ;  la  respiration  est  calme  (24  inspirations),  silencieuse.  Au  pre- 
mier abord  on  la  croirait  endormie. 

La  température  de  la  face  est  à  peu  près  normale  ;  le  nez  n'est  pas 
refroidi,  mais  il  est  un  peu  cyanose.  Les  joues  sont  tirées,  les  yeux 
excavés,  le  nez  effilé. 

Le  pouls  est  petit,  filiforme,  à  peine  sensible. 

Les  membres  supérieurs  ne  sont  pas  en  résolution  complète.  Les 
avant-bras  sont  à  demi  fléchis  sur  les  bras,  et  reposent  sur  la  partie 
antérieure  de  la  poitrine.  Soulevés,  les  bras  tombent  inertes.  L'avant- 
bras  peut  être  fléchi  sans  résistance.  L'extension  se  fait  aussi  sans  résis- 
tance jusqu'à  angle  droit.  A  partir  de  ce  moment,  les  muscles  fléchis- 
seurs s'opposent,  mais  faiblement,  au  mouvement  d'extension.  Les 
doigts  sont  dans  la  demi-flexion;  ils  se  laissent  étendre  très  facilement. 

Pas  de  réflexe.  La  sensibilité  est  abolie  dans  tous  ses  modes. 

Les  membres  inférieurs  sont  dans  la  résolution  complète;  les  réflexes 
sont  abolis;  la  sensibilité  a  totalement  disparu;  les  pieds  sont  très  sen- 
siblement refroidis. 

Les  sens  sont  totalement  abolis.  La  pupille,  faiblement  dilatée,  répond 
à  peine  à  l'excitation  lumineuse. 

La  température  axillaire  est  de  37<*,2. 

L'haleine  ne  répand  plus  l'odeur  d'acétone  qu'elle  avait  pendant  la 
nuit. 

L'urine,  recueillie  au  moyen  de  la  sonde,  renferme  du  sucre  en  abon- 
dance. Pas  d'albumine. 

Le  28  janvier,  l'état  est  le  môme.  La  température  a  baissé  jusqu'à 
36»,5.  La  mort  arrive  dans  la  journée. 

M.  T...,  employé  dans  une  maison  de  banque,  fort  intelligent,  nous 
donne  quelques  renseignements  sur  l'état  antérieur  de  son  épouse. 

Nous  apprenons  que  M"«T...  était  diabétique  depuis  au  moins  six  ans, 
qu'elle  mangeait  et  buvait  beaucoup;  que  sa  boisson  ordinaire  consistait 
dans  de  la  tisane  amère  (gentiane,  houblon)  et  souvent  dans  de  l'eau 
pure.  Elle  ne  buvait  jamais  de  liqueurs  fortes,  et  la  quantité  de  vin  ab- 
sorbée à  eux  deux  était  d'un  litre  par  jour.  Nous  ne  saurions  donc  ad- 
mettre chez  notre  malade  l'existence  d'excès  alcooliques. 

Depuis  environ  trois  ans,  M"*«T...  était  fatiguée,  accablée.  Depuis  six 
mois  emiron  ses  membres  inférieurs  étaient  sans  forces,  tremblotants  et 
pouvaient  à  peine  la  supporter  quelques  instants,  après  quoi  elle  se  voyait 
dans  l'obligation  de  se  reposer.  Elle  se  plaignait  de  vives  démangeaisons 
qui  avaient  encore  augmenté  dans  ces  derniers  mois.  Enfln,  depuis  un 
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temps  qu'il  est  diffîcile  d'évaluer,  elle  éprouvait  très  souvent,  et  sur- 
tout dans  la  nuit,  pendant  laquelle  elle  ne  dormait  presque  jamais, 
des  picotements  très  douloureux  dans  les  pieds,  les  jambes  et  les  mains. 
M.  T...  nous  dit  encore  que,  par  moments,  son  épouse  se  plaignait  de 
douleurs  beaucoup  plus  vives,  beaucoup  plus  violentes;  mais  nous 
n'avons  pas  de  détails  suffisants  pour  savoir  s*il  s'agissait  là  de  douleurs 
fulgurantes  et  nous  ne  voudrions  pas  déduire  des  conclusions  de  faits 
aussi  peu  certains.  Nous  retiendrons  seulement  de  tout  cela  que 
M"**  T...  n'était  pas  alcoolique  et  qu'elle  éprouvait  de  très  vives  déman- 


Fig.  1. 
Plantaire  interne  droit  (Obs.  III). 

(a)  Fibros  prt^eutant  la  soprmontation  en  boules  ot  une  multiplication  nucléaire  des  plas 
évidentes. 

(6)  Fibres  moniliforines,  à  renflements  remplis  do  gouttelettes  do  myéline  et  de  noyaux. 
(c)  Fibres  réduites  &  l'état  de  gaines  vides. 


geaisons  et  des  picotements  très  douloureux  dans  la  main,  mais  surtout 
dans  les  jambes  et  les  pieds. 

Autopsie,  —  Elle  est  faite  le  29  janvier,  vingt-quatre  heures  après 
la  mort.  Elle  nous  révèle  peu  de  lésions. 

Appam/  digestif.  —  Pas  de  lésions  du  tube  digestif;  un  peu  de  dila- 
tation de  Testomac.  Le  foie  est  un  peu  mou,  pâle,  et  présente  quelques 
marbrures  dues  probablement  à  de  la  dégénérescence  graisseuse.  La 
rate  parait  saine.  Le  pancréas  n*a  rien  d'anormal. 

Appareil  respiratoire.  —  Les  poumons  sont  congestionnés,  mais  cré- 
pitent partout,  si  ce  n'est  à  la  base.  Pas  de  tubercules. 

Appareil  circulatoire.  — r-  Le  myocarde  est  pâle,  mou,  flasque,  pâteux 
au  toucher,  modérément  chargé  de  graisse. 

Appweil  génitO'urinaire.  -—  Les  reins  sont  très  pâles,  surtout  au  ni- 
veau de  la  substance  corticale  qui  est  peut-être  un  peu  amincie. 

Système  neiveux.  —  Macroscopique  ment  l'on  ne  constate  aucune 
lésion,  soit  du  cerveau,  soit  du  bulbe,  de  la  protubérance  ou  de  la  moelle. 

Nerfs.  —  Un  certain  nombre  de  nerfs  sont  recueillis  et  placés  pendant 
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• 
vingt-quatre  heures  dans  la  solution  d'acide  osmique  au  i/150.  Ils  sont 
ensuite  dépouillés  de  leurs  gaines,  colorés  au  picro-carmin,  dissociés 
finement  et  montés  dans  la  glycérine  picro-carminée. 

L'examen  microscopique  nous  révèle  les  lésions  suivantes  : 

A.  —  Nerfs  des  membres  inférieurs. 

P  Tibial  antérieur  gauche.  —  Il  n'y  a  pour  ainsi  dire  pas  de  fibres 
nerveuses  complètement  saines.  Sur  quelques-unes  on  observe  des 
échancrures  nombreuses  de  la  myéline,  mais  en  général  ces  échan- 
crures  sont  peu  profondes  et  le  cylindraxe  n'est  pas  intéressé.  Beau- 
coup plus  nombreuses  sont  les  fibres  à  diamètre  inférieur  à  la  normale, 
à  myéline  mal  colorée,  grisâtre.  Quelques-unes  d'entre  elles  ont  leurs 
bords  irrégulièrement  écbancrés;  leur  cylindraxe  persiste.  Enfin,  ce 
qui  domine  ce  sont  les  fibres  tout  à  fait  grêles,  de  coloration  blanc  gri- 
sâtre, à  segments  courts  et  réguliers.  On  trouve  des  faisceaux  qui  en 
sont  presque  exclusivement  formés.  Ce  sont,  sans  aucun  doute,  des  fibres 
régénérées.  On  trouve  aussi  quelques  rares  fibres  à  myéline  segmentée 
en  blocs.  On  y  voit  en  plus  grande  abondance  des  fibres  dont  la  gaine 
est  vide  dans  sa  plus  grande  étendue,  mais  qui  de  loin  en  loin  présente 
des  renfiements  contenant  des  gouttelettes  plus  ou  moins  volumineuses 
de  myéline  et  un  ou  plusieurs  noyaux.  Enfin  il  existe  aussi  quelques 
gaines  complètement  vides,  ratatinées,  ne  renfermant  plus  que  des 
noyaux. 

2"  Tibial  antérieur  droit.  —  Il  préiaente  à  peu  près  le  môme  état  que 
le  précédent.  Les  fibres  à  myéline  sont  peut-être  un  peu  plus  abondantes. 
Les  fibres  régénérées  sont  un  peu  plus  rares. 

3°  Tibial  postérieur  gauche.  —  11  y  a  peu  de  fibres  présentant  un 
aspect  tout  à  fait  normal.  Sur  la  majorité  d'entre  elles  la  myéline  est 
mal  colorée,  grisâtre.  La  plupart  de  ses  fibres  aussi  sont  diminuées  de 
diamètre.  La  myéline  est  irrégulière,  ses  bords  sont  dentelés,  déchi- 
quetés par  des  échancrures  plus  ou  moins  profondes  qui  souvent  inté- 
ressent et  sectionnent  même  le  cylindraxe.  Segmentation  en  blocs  plus 
ou  moins  irréguliers  sur  quelques-unes.  Sur  d'autres,  segmentation  en 
boules.  Il  y  a  aussi  bon  nombre  de  fibres  réduites  à  l'état  de  gaines 
vides,  ratatinées  dans  toute  leur  étendue;  sur  certaines  d'entre  elles 
on  voit  de  loin  en  loin  des  renfiements  fusiformes  quelquefois  plus 
longs,  quelquefois  plus  petits  et  renfermant  dans  certains  cas  seulement 
quelques  gouttelettes  de  myéline  de  coloration  jaunâtre,  ambrée;  dans 
d'autres  des  gouttelettes  de  myéline  et  un  ou  plusieurs  noyaux.  Les 
fibres  grêles,  de  coloration  gris  bleuâtre,  à  segments  courts  et  régu- 
liers, ne  sont  pas  rares.  Ce  sont  des  fibres  régénérées. 

4°  Tibial  postérieur  droit.  —  Les  lésions  sont  à  peu  près  les  mêmes, 
un  peu  moins  avancées  cependant.  Les  fibres  à  myéline  bien  colorée, 
noire,  sont  un  peu  plus  nombreuses. 
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b'*  Plantaire  intei'tie  droit,  —  Il  est  excessivement  altéré.  Ses  lésions 
sont  les  mêmes,  mais  plus  accentuées  que  dans  le  tibial  postérieur  droit. 
11  n'y  a  que  peu  ou  pas  de  fibres  à  aspect  normal. 

6®  Saphéne  externe  gauche,  —  Beaucoup  de  fibres  ont  conservé  leur 
myéline  avec  son  aspect  ordinaire;  cependant,  d'une  façon  générale,  elle 
présente,  au  lieu  de  la  coloration  normale,  une  teinte  grisâtre  moins 
foncée  que  la  teinte  habituelle.  Le  plus  grand  nombre  des  fibres  sont 
grêles,  pâles,  à  myéline  de  coloration  gris  pâle.  Des  faisceaux  assez 
volumineux  en  sont  à  peu  près  exclusivement  formés.  Segmentation  en 
blocs  dans  quelques  tubes;  segmentation  en  boules  dans  d'autres.  Fibres 
moniliformes  à  renflements  remplis,  les  uns  par  des  noyaux  et  des 
gouttelettes  assez  volumineuses  de  myéline,  les  autres  uniquement  par 
quelques  gouttelettes  très  fines  de  myéline  colorée  en  jaune  ambré. 
Quelques  gaines  vides. 

7®  Saphène  externe  droit.  —  Les  altérations  sont  à  peu  près  les  mêmes, 
mais  moins  avancées;  beaucoup  de  fibres  saines. 


B.  ~  Nerfs  des  membres  supérieurs. 

8®  Cubital  gauche  {avant-bras).  —  Les  lésions  sont  à  peu  de  chose  près 
les  mêmes  que  dans  le  nerf  tibial  postérieur  droit.  Sur  quatre  ou  cinq 
fibres  on  trouve  les  altérations  de  la  névrite  segmentaire. 

9<>  Branche  antérieure  du  radial  gauche.  —  Ce  nerf  est  très  malade. 
Il  présente  à  peu  près  les  mêmes  altérations  que  le  précédent  :  échan- 
crures  nombreuses;  segmentation  en  blocs;  segmentation  en  boules; 
fibres  moniliformes,  gaines  vides. 

Observation  IV.  —  Diabète  sucré,  —  Eémorrhagies  sous-un- 
guéales,  —  Chute  des  ongles,  —  Altérations  multiples  des 
nerfs  périphériques,  (Observation  clinique  communiquée 
par  M.  Mongour,  interne  du  service  de  M.  le  professeur 
Vergely.) 

B...,  Charles,  âgé  de  19  ans,  entre  à  l'hôpital  Saint-André,  dans  le 
service  de  M.  le  professeur  Vergely,  le  4  juillet  1889. 

Antécédents  héréditaires,  —  Père  mort  d'une  affection  aiguë  des  pou- 
mons ;  mère  morte  d'affection  cardiaque,  il  y  a  quinze  ans. 

Rien  de  particulier  à  signaler  dans  les  antécédents  plus  éloignés. 

Antécédents  personnels,  —  Pas  de  maladie  d'enfance  grave,  sauf  une 
pneumonie  à  Tàge  de  3  ans.  Depuis  cette  époque,  pas  d'accidents  patho- 
logiques. Pas  de  syphilis  ;  —  pas  de  blennorrhagie. 

État  actuel,  —  Le  malade  entre  à  l'hôpital  se  plaignant  d'une  soif 
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et  d'an  appétit  exagérés.  L'apparition  de  ces  symptômes  ne  remonterait 
qu'à  trois  mois  environ,  au  dire  du  malade.  A  cette  époque,  il  fut  frappé 
par  l'exagération  de  sa  soif  et  de  son  appétit  :  il  mangeait  environ 
2  kilos  de  pain  par  jour,  et  buvait  facilement  4  et  5  litres  de  liquide.  La 
quantité  des  urines  avait  augmenté  dans  les  mêmes  proportions.  L'état 
général  était  satisfaisant,  puisque  le  malade,  d'une  taille  inférieure  à 
la  moyenne,  pesait  65  kilos.  Depuis  ce  moment  il  a  maigri  notable- 
ment; il  ne  pesait  plus  que  50  kilos  le  lendemain  de  son  entrée  à  l'hô- 
pital. L'appétit  et  la  soif  ne  sont  nullement  modifiés.  La  quantité  des 
urines  est  ài  peu  près  la  même  qu'au  début  de  l'affection. 

Appareil  digestif.  —  Sensation  constante  de  sécheresse  de  la  cavité 
buccale  ;  amertume  de  la  bouche  plus  accentuée  le  matin  qu'aux  autres 
heures  de  la  journée. 

Soif  et  appétit  très  exagérés.  —  Digestion  facile;  pas  de  vomisse- 
ments. L'estomac  n'est  pas  notablement  dilaté;  le  plus  grand  axe  trans- 
versal mesure  25  centimètres;  le  plus  grand  axe  vertical,  14  centimètres. 

Le  foie  ne  paraît  pas  avoir  augmenté  de  volume. 

Appareil  respiratoire,  —  Rien  d'anormal  à  mentionner  :  ni  troubles 
fonctionnels,  ni  troubles  physiques. 

Appareil  circulatoire, — Rien  d'anormal  :  ni  voussure  pré  cordiale;  ni 
frémissement  cataire  ;  ni  bruit  de  souffle. 

Appareil  génito-urinaire,  —  La  quantité  des  urines  est  considérable- 
ment augmentée  :  4  à  5  litres  par  jour.  —  Pas  d'albumine;  augmen- 
tation de  la  quantité  d'urée  excrétée  :  il  grammes  par  litre.  —  Sucre  : 
80  grammes  par  litre. 

Système  nerveux.  —  Pas  d'insomnie;  pas  de  vertige;  pas  de  céphal- 
algie. Sensibilité  à  la  piqûre  légèrement  diminuée  à  la  face  dorsale 
des  avant-bras,  normale  sur  tout  le  reste  de  la  surface  cutanée.  Sen- 
sibilité thermique  et  sensibilité  tactile  normales.  —  Crampes  violentes 
dans  les  mollets,  nocturnes  dans  la  majorité  des  cas.  —  Pas  de  trou- 
bles de  motilité.  —  Réflexe  rotulien  aboli.  —  Réflexe  testiculaire  lé- 
gèrement amoindri.  —  Réflexe  abdominal  normal. 

Vue.  —  Myopie  congénitale.  Depuis  le  début  du  diabète,"  léger  obs- 
curcissement de  la  vue,  brouillards  devant  les  yeux.  Pas  de  diplopie; 
pas  de  strabisme. 

Le  11  juillet,  le  malade  est  pris  de  coma.  Il  succombe  le  12  juillet 
à  3  heures  du  matin. 

Autopsie.  —  Pratiquée  le  15  juillet,  environ  trente  heures  après  la 
mort.  Cette  autopsie,  que  M.  Vergely  avait  bien  voulu  nous  confier,  nous 
a  révélé,  à  côté  des  lésions  banales  que  l'on  trouve  dans  ces  circon- 
stances, quelques  lésions  plus  intéressantes  sur  lesquelles  nous  allons 
surtout  insister. 

Le  cadavre  étant  déjà  à  un  degré  assez  avancé  de  putréfaction,  nous 
n'avons  pas  cru  devoir  faire  l'examen  microscopique  des  différents  vis- 
cères. 
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Encéphale.  —  Méninges  :  pas  de  congestion  manifeste  ;  —  pas  d'œ- 
dème. 

Cerveau  :  rien  d'anormal  soit  à  la  surface,  soit  sur  les  coupes  ;  — 
pas  d'épanchement  ventriculaire. 

Cervelet  :  rien  d'anormal. 

Moelle  cUlangée,  —  Le  plancher  du  4«  ventricule  parait  un  peu  con- 
gestionné. A  la  coupe  transversale  du  bulbe,  on  constate  Texistence 
d'un  léger  pointillé  rouge,  s'étendant  jusqu'à  5  ou  6  millimètres  du 
plancher  du  4*  ventricule. 

Moelle.  —  Méninges  saines.  —  La  moelle  parait  saine  dans  toute  son 
étendue. 

Appareil  pulmonaire.  —  Congestion  assez  intense  des  deux  poumons. 


Fig.  2. 
Tibial  postérieur  droit  (Obs.  IV). 

(a)  Fibre  saine,  ne  présentant  qu*un  peu  d'élai^igsement  de  l'étranglement  annulaire. 

(h)  Fibre  grêle,  pâle,  grisâtre. 

,c)  Faisceau  do  fibres  réduites  A  l'état  do  gaines  vides. 


surtout  au  niveau  de  leurs  bases;  pas  de  tubercules.  —  Les  plèvres  sont 
saines. 

Appareil  circulatoire.  —  Le  cœur  et  les  vaisseaux  sont  normaux. 

Appareil  génito^urinaire.  —  Les  reins  sont  fortement  congestionnés, 
de  volume  normaL  Le  rapport  d'épaisseur  des  deux  substances  corti- 
cale et  médullaire  est  conservé.  Pas  d'examen  histologique. 

La  vessie  et  les  organes  génitaux  sont  sains. 

Appareil  digestif,  —  Estomac  :  légère  arborisation  vasculaire  ;  —  di- 
mensions normales. 

L'intestin  grêle  est  normal.  Le  foie,  de  dimensions  normales,  est  for- 
tement congestionné. 

La  rate  et  le  pancréas  paraissent  sains. 

Les  téguments  ne  présentent  rien  d'anormal. 

Ongles.  —  Par  contre,  les  ongles  sont  le  siège  de  lésions  intéres- 
santes ; 

Les  ongles  des  doigts  sont  sains.  Aux  pieds,  les  lésions  siègent  à 
peu  près  exclusivement  sur  les  ongles  des  deux  gros  orteils. 
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Côté  droit.  —  L'ongle  très  épaissi  parait  constitué  par  la  superposi- 
tion de  2  couches  de  tissu  unguéal.  La  première  couche,  ou  ongle  su- 
perficiel, recouvre  incomplètement  la  2«  couche  ou  ongle  profond.  Son 
bord  antérieur,  épais  d'environ  4  millim.,  coupé  à  pic,  dépasse  le  bord 
antérieur  de  l'ongle  sous-jacent  d'environ  un  demi-centimètre.  Son 
bord  postérieur,  taillé  en  biseau,  s'arrête  à  3  millim.  environ  du  rebord 
unguéal,  laissant  à  découvert  dans  cet  espace  l'ongle  sous-jacent.  Ses 
bords  latéraux  sont  recouverts  par  le, rebord  unguéal.  Sa  surface  est 
irrégulière,  sillonnée  par  des  stries  transversales  nombreuses.  Il  est 
comme  formé  par  des  couches  successives  qui  lui  donnent  une  certaine 
ressemblance  avec  la  surface  d'une  coquille  d'huître.  Il  est  très  dur  et 
cassant.  Son  épaisseur  est  d'environ  4  millimètres. 

Cet  ongle  superficiel  n'adhère  nullement  à  l'ongle  sous-jacent,  la 
moindre  traction  suffit  pour  le  détacher.  On  constate  alors  qu'il  n'était 
retenu  dans  sa  situation  que  par  les  rebords  unguéaux  qui  le  recou- 
vraient latéralement. 

Immédiatement  au-dessous,  par  conséquent  entre  les  deux  ongles, 
se  trouve  une  couche  de  substance  rouge  brun,  que  l'on  reconnaît  très 
bien  pour  du  sang  desséché. 

Les  ongles  des  autres  orteils  sont  sains  ;  cependant  celui  du  second 
orteil  est  épaissi  et  strié  dans  le  sens  transversal. 

Côté  gauche,  —  L'aspect  et  la  disposition  de  l'ongle  du  gros  orteil 
sont  presque  identiques  à  ceux  qui  existent  du  côté  opposé. 

Nerfs,  —  Un  certain  nombre  de  nerfs  sont  recueillis  et  placés  dans 
l'acide  osmique  en  solution  à  l/loO«.  Ils  sont  dépouillés  de  leurs  gaines, 
dissociés  grossièrement,  laissés  pendant  vingt-quatre  heures  dans  le 
carmin  aluné,  dissociés  finement  et  montés  dans  la  glycérine.  L'exa- 
men microscopique  pratiqué  dans  ces  conditions  nous  donne  les  résul- 
tats suivants  : 

A.  —  Nerfs  des  membres  supérieurs. 

i'*  Médian  gauche  (au  niveau  du  bras).  —  Normal. 

2°  Cubital  gauche  (au  niveau  de  l'avant-bras).  —  La  myéline  est 
bien  colorée,  mais  dans  beaucoup  de  fibres,  ses  bords  sont  très  irrégu- 
liers, creusés  par  des  échancrures  plus  ou  moins  profondes  intéressant 
seulement  une  portion  du  tube,  plus  prononcées  quelquefois,  et  intéres- 
sant le  cylindraxe.  A  côté  des  précédentes,  on  trouve  d'autres  fibres, 
dont  le  diamètre  est  très  restreint,  dont  la  myéline  de  coloration  gri- 
sâtre est  également  échancrée.  En  somme,  il  y  a  peu  de  lésions. 

3°  Collatéraux  palmaires  externe  du  médiu,^  et  interne  de  Vindex  de  la 
main  gauche.—  Les  fibres  à  myéline  sont  irrégulières.  Les  fibres  grêles, 
pâles,  de  coloration  grisâtre,  sont  assez  nombreuses.  Il  y  a  quelques 
fibres  moniliformes  à  segments  remplis  de  myéline,  et  quelques  gaines 
vides. 
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4<»  Collatéraux  dorsaux  Jnterne  du  médius  et  externe  de  V annulaire 
gauches.  —  Leur  aspect  est  à  peu  près  le  même  que  précédemment. 

B.  —  Nerfs  des  membres  inférieurs. 

5°  Tibial  antérieur  droit,  —  La  myéline  persiste  d'une  façon  générale  ; 
elle  est  fortement  colorée,  mais  dans  la  plupart  des  tubes  nerveux  ses 
bords  sont  festonnés,  très  irréguliers,  creusés  par  des  échancrures 
plus  ou  moins  profondes,  intéressant  plus  ou  moins  le  cylindraxe,  lui 
donnant  une  forme  très  irrégulière,  le  sectionnant  même  complètement 
dans  certains  points.  11  y  a  quelques  fibres  plus  grêles,  de  coloration 
grisâtre  :  leurs  bords  sont  aussi  très  irréguliers,  et  présentent  les 
mêmes  écbancrures  que  les  précédents.  On  y  voit  encore  quelques 
fibres  moniliformes,  dont  la  gaine,  vide  dans  sa  plus  grande  étendue, 
présente  par  places  de  petits  renflements  dans  lesquels  on  distingue 
tantôt  quelques  noyaux  et  des  gouttelettes  plus  ou  moins  volumineuses 
de  myéline,  tantôt  seulement  deux  ou  trois  gouttelettes  de  myéline  bien 
colorée.  Enfin  il  existe  aussi  quelques  gaines  vides,  renfermant  seule- 
ment des  noyaux  plus  ou  moins  espacés. 

6*  Tibial  postérieur  droit  (au  niveau  de  la  malléole).  —  La  myéline 
est  bien  colorée  dans  beaucoup  de  fibres  ;  mais  ses  bords  sont  souvent 
très  irréguliers,  creusés  par  des  échancrures  plus  ou  moins  profondes 
n'intéressant  cependant  généralement  pas  le  cylindraxe.  Dans  un 
grand  nombre  de  fibres,  la  myéline  est  pâle,  mal  colorée,  grisâtre.  On 
trouve  des  faisceaux  presque  exclusivement  composés  par  ces  fibres 
grêles,  grisâtres.  Il  existe  par-ci  par-là  quelques  fibres  dont  la  gaine 
vide,  ridée,  ratatinée,  renferme  par  places,  à  côté  d'un  ou  plusieurs 
noyaux,  quelques  gouttelettes  de  myéline.  11  y  a  un  grand  nombre  de 
gaines  vides;  elles  forment  presque  exclusivement  des  faisceaux  assez 
volumineux. 

7°  Sapkéne  externe  droit.  —  Les  lésions  sont  à  peu  près  analogues 
aux  précédentes. 

8<»  Pédieux  gauche,  —  Les  lésions  sont  à  peu  près  les  mêmes  que 
celles  du  tibial  antérieur  droit.  Les  fibres  grêles,  de  coloration  grisâtre, 
sont  plus  nombreuses.  Plus  nombreuses  aussi  sont  les  fibres  monili- 
formes et  les  gaines  totalement  vides. 

9°  Plantaire  interne  droit,  —  L'aspect  est  à  peu  près  le  même  que 
celui  du  nerf  tibial  postérieur  droit. 

10«  Plantaire  externe  droit.  —  Même  état  que  le  précédent. 

11®  Musculo-cutané  {pris  au  cou-de-pied  gauche).  —  Sur  les  fibres  qui 
ont  conservé  leur  structure  ordinaire,  la  myéline  est  généralement 
assez  intacte.  Il  y  a  bon  nombre  de  fibres  grêles,  à  myéline  grisâtre, 
irrégulière.  On  y  voit  aussi  des  fibres  moniliformes  et  des  gaines  vides. 

12«  Collatéraux  dorsaux  du  gros  orteil  droit.  —  Les  lésions  sont  des 
plus  nettes.  La  myéline  persiste  normale  dans  peu  de  fibres.  Sur  beau- 
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coup  de  tubes,  elle  est  échancrée,  segmeatée  en  blocs  et  en  boules.  Ce 
qui  domine,  ce  sont  les  fibres  moniliformes  à  renflements  plus  ou  moins 
longs  :  les  uns  renferment  un  ou  plusieurs  noyaux  et  des  gouttelettes 
nombreuses  de  myéline;  les  autres  quelques  gouttelettes  de  myéline 
seulement.  Il  y  a  des  gaines  vides. 

Si  d'un  coup  d'œil  général  nous  cherchons  à  embrasser 
l'ensemble  des  altérations  trouvées  dans  nos  trois  dernières 
observations,  nous  sommes  frappé  par  la  diversité  des  lésions^ 
par  la  multiplicité  de  leurs  aspects,  par  leur  siège  à  peu  près 
général,  par  la  réunion  dans  un  même  faisceau  de  tubes  ar- 
rivés à  des  degrés  très  variables  de  Taltération. 

Nous  retrouvons  dans  nos  préparations  toutes  les  lésions 
de  la  névrite  parenchymateuse.  Dans  quelques  fibres,  la  myé- 
line reste  fortement  colorée,  mais  ses  bords  sont  ondulés,  les 
incisures  de  Lantermann  sont  notablement  élargies.  Dans 
d'autres,  on  voit  se  former,  au-dessous  de  la  gaine  de  Schwann, 
des  vacuoles  plus  ou  moins  nombreuses,  plus  ou  moins  volu- 
mineuses n'intéressant  souvent  que  la  myéline,  lui  donnant 
cet  aspect  échancré,  irrégulier  que  nous  avons  souvent  si- 
gnalé. Jusqu'ici  le  cylindraxe  n'a  subi  aucune  atteinte;  mais 
si  les  vacuoles  ont  des  dimensions  plus  grandes,  si  les  échan- 
crures  sont  plus  profondes,  il  peut  être  refoulé,  effilé  par 
places,  ce  qui  lui  donne  un  aspect  des  plus  irréguliers  ;  par- 
fois même  il  est  complètement  sectionné. 

Ailleurs,  nous  trouvons  un  degré  de  plus  dans  l'altération 
des  nerfs  :  c'est  la  segmentation  en  blocs.  La  myéline  est  di- 
visée en  fragments  plus  ou  moins  volumineux,  à  extrémités 
arrondies,  séparés  entre  eux  par  des  espaces  de  gaines  vides. 

Ailleurs  encore,  les  blocs  de  myéline  s'arrondissent,  se 
transforment  en  boules  généralement  assez  régulières,  de  vo- 
lume variable,  plus  ou  moins  rapprochées  :  c'est  la  segmenta- 
tion en  boules  dans  laquelle,  outre  cette  disparition  de  la 
myéline,  on  distingue  la  présence  de  noyaux  plus  nombreux 
et  plus  volumineux  qu'à  l'état  normal.  Le  cylindraxe  a  disparu. 

Dans  d'autres  fibres,  la  résorption  de  la  myéline  s'est  faite 
en  grande  partie.  Elle  a  disparu  cpmplètement  dans  certaines 
portions  de  la  fibre  au  niveau  desquelles  la  gaine  se  ratatine, 
s'affaisse  sur  elle-même  et  n'emprisonne  plus  que  des  noyaux 
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plus  OU  moins  abondants.  Dans  4'autres  portions,  il  en  reste 
des  vestiges,  sous  la  forme  de  groupes  de  gouttelettes  noires 
qui  distendent  par  places  la  gaine  de  Schwann  et  se  trouvent 
mêlées  avec  un  nombre  variable  de  noyaux.  Dans  de  pareilles 
fibres,  le  cylindraxe  n'existe  plus  depuis  longtemps. 

Enfin,  comme  dernier  degré  d'altération,  nous  trouvons 
des  gaines  complètement  vides,  flétries,  revenues  sur  elles- 
mêmes,  ne  contenant  plus  aucune  trace  de  myéline  et  de 
cylindraxe,  mais  seulement  des  noyaux  disposés  à  des  inter- 
valles variables. 

A  côté  de  ce  processus  de  dégénération,  existe  un  pro- 
cessus de  régénération.  Dans  beaucoup  de  préparations,  en 
effet,  nous  avons  pu  constater  la  présence  de  fibres  très  grêles, 
pâles,  d'une  coloration  gris  bleuté,  à  segments  courts  et  régu- 
liers. Ce  sont  des  fibres  régénérées.  Toutes  les  fibres  en  voie 
de  régénération  n'ont  pas  l'aspect  que  nous  venons  de  signaler. 
Leur  diamètre  s'accroît  progressivement  ;  leur  myéline  devient 
plus  colorée,  la  longueur  des  segments  interannulaires  aug* 
mente  ;  bref,  elles  tendent  peu  à  peu  à  reprendre  les  caractères 
des  fibres  anciennes. 

Nous  n'insisterons  -pas  plus  longtemps  sur  l'aspect  des 
lésions  trouvées  dans  les  nerfs  soumis  à  notre  observation. 
Leur  distribution,  par  contre,  nous  parait  très  intéressante  et 
mérite  d'être  signalée.  Lorsqu'un  nerf  est  sectionné,  ses  fibres 
subissent  toutes  la  dégénérescence  wallérienne;  dans  toutes 
aussi  les  lésions  suivent  une  marche  à  peu  près  parallèle.  Ici, 
les  choses  se  passent  tout  autrement.  Dans  le  même  nerf, 
nous  rencontrons  toute  la  série  des  lésions  que  nous  avons 
signalées.  A  côté  d'un  nombre  variable,  quelquefois  très 
faible,  de  fibres  saines,  nous  en  voyons  quelques-unes  où 
l'état  vacuolaire  est  des  plus  manifestes  ;  dans  d'autres,  c'est 
la  segmentation  en  blocs  ou  en  boules;  ailleurs,  ce  sont  des 
fibres  moniliformes  ou  des  gaines  vides.  Enfin,  toute  la  séoie 
des  fibres  régénérées  s'observe  côte  à  côte  avec  les  précédentes. 
Cette  disposition  nous  montre  nettement  que  le  processus  de  dé- 
génération frappe  les  fibres  i&olément ,  les  unes  après  les  autres, 
pour  ainsi  dire.  Les  premiÀres  atteintes  ont  parcouru  toute  leur 
évolution  dégénérati ve  et  réfçénératîve  quand  d'autres  sont  alté- 
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rées,  si  bien  que  jamais  les  fonctions  du  nerf  ne  sont  complète- 
ment supprimées.  Cette  distribution  nous  prouve  encore  que  la 
marche  de  la  lésion  est  des  plus  lentes,  et  que,  par  conséquent, 
la  cause,  quelle  qu'elle  soit,  est  peu  énergique,  mais  par  contre 
qu'elle  est  continue  et  fait  sentir  à  tout  instant  son  action. 

L'existence  de  ces  lésions  nerveuses  va  nous  permettre 
d'expliquer  plus  facilement  qu'on  ne  l'avait  fait  jusqu'alors 
beaucoup  des  symptômes  observés  dans  le  cours  du  diabète. 
Loin  de  nous  cependant  la  pensée  de  leur  rapporter  tous 
les  troubles  dont  on  a  signalé  l'existence  dans  la  maladie  de 
Willis.  Loin  de  nous,  par  exemple,  l'idée  d'attribuer  à  des 
.  altérations  nerveuses  les  plaques  de  gangrène  décrites  dans 
l'observation  de  M.  Pitres.  Les  altérations  vasculaires,  l'obli- 
tération de  la  fémorale  droite  et  de  ses  branches  terminales 
par  des  caillots  anciens  et  adhérents,  suffisent  bien  à  produire 
de  pareilles  lésions.  Mais,  sans  aucun  doute,  les  choses  ne  se 
passent  pas  toujours  ainsi,  et  nous  ne  serions  nullement  sur- 
pris, une  fois  l'attention  attirée  de  ce  côté,  d'apprendre  que 
des  plaques  de  sphacèle  n'ont  pu  être  interprétées  autrement 
que  par  des  lésions  des  nerfs  de  la  région  malade. 

Mais  quels  sont  les  symptômes  qui  nous  permettront  de 
reconnaître  l'existence  de  ces  altérations  nerveuses?  Ils  sont 
des  plus  nombreux  et  peuvent  porter  soit  sur  la  motilité,  soit 
sur  la  sensibilité,  soit  sur  la  nutrition  et  l'appareil  vaso-moteur. 

Les  troubles  de  la  motilité  sont  loin  d'être  rares  dans  le 
cours  du  diabète.  Sans  présenter  l'homogénéité  que  l'on  ren- 
contre dans  les  cas  d'intoxication  saturnine,  par  exemple,  ils 
présentent  cependant  quelques  caractères  communs  qu'il  n'est 
pas  inutile  de  mettre  un  peu  en  relief. 

Leur  début  est  des  plus  variables  :  tantôt  ils  arrivent  len- 
tement, progressivement  ;  le  malade  se  fatigue  plus  facile- 
ment que  d'habitude  ;  il  se  sent  moins  solide  sur  ses  jambes. 
Bientôt  ces  symptômes  s'accentuent  et  la  paralysie  survient. 
D'autres  fois,  le  début  est  rapide.  Plus  souvent,  il  est  pré- 
cédé, comme  dans  l'intoxication  alcoolique,  de  phénomènes 
divers  siégeant  soit  dans  la  sphère  sensitive,  soit  dans  la 
sphère  motrice  :  ce  sont  des  sensations  variées,  fourmille- 
ments, picotements,  dans  les  niembres,  des  douleurs  névral- 
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giques  violentes, plus  intenses  pendant  la  nuit;  ce  sont  enfin 
des  crampes  parfois  très  doulouk*euses,  et  le  plus  souvent  aussi 
nocturnes. 

Quand  la  paralysie  est  survenue,  elle  revêt  des  formes  et 
des  degrés  variables.  Dans  sa  forme  la  plus  légère,  c'est  une 
simple  faiblesse  musculaire,  c'est  de  la  parésie;  à  un  degré 
plus  avancé,  c'est  la  paralysie  vraie. 

La  parésie  siège  le  plus  souvent  dans  les  membres  infé- 
rieurs, bien  qu'on  puisse  l'observer  aussi  dans  les  membres 
supérieurs.  Elle  consiste  daiïs  une  faiblesse  musculaire  qui 
s'accuse,  dès  que  les  malades  veulent  marcher,  par  unesensa^ 
tion  de  fatigue,  de  lassitude  qui  les  oblige  bientôt  à  s'arrêter. 
Avec  cette  faiblesse  musculaire  marche  la  sensation  de  pesan- 
teur, de  brisement  dans  les  membres  et  dans  la  région  lom- 
baire, qui  existe  même  à  l'état  de  repos.  Ces  troubles,  d'après 
Blau,  seraient  peut-être  plus  accusés  le  [matin  au  lever  que  le 
soir  au  coucher. 

Ces  phénomènes  parétiques  sont  très  fréquents.  La  makide 
de  notre  observation  III  en  est  un  exemple  ;  deux  des  diabé- 
tiques dont  M.  Buzzard  rapporte  les  observations,  ont  présenté 
de  pareils  symptômes,  et  il  est  bien  peu  de  médecins  qui 
n'aient  eu  l'occasion  d'en  rencontrer  quelques  cas. 

Tous  les  auteurs  connaissent  la  valeur  et  la  fréquence  de 
ce  symptôme,  mais  chacun  l'interprète  à  sa  façon.  Les  uns 
incriminent  la  diminution  du  pouvoir  absorbant  du  sang  pour 
l'oxygène  ;  d'autres  accusent  la  fibre  musculaire  elle-même  ; 
d'autres,  le  système  nerveux  central.  Pour  notre  part,  nous  ne 
pouvons  nous  empêcher  de  rapprocher  de  ce  phénomène, 
observé  chez  un  de  nos  malades,  ce  que  nous  avons  dit  de  la 
marche  du  processus  de  dégénération  nerveuse.  Dès  qu'un  nerf 
est  lésé,  sa  conductibilité  se  trouve  altérée.  Si  la  lésion  inté- 
resse toutes  ou  presque  toutes  les  fibres,  la  paralysie  s'ensuit. 
Si  un  petit  nombre  seulement  de  fibres  sont  altérées,  la  con- 
ductibilité de  l'influx  nerveux  se  fait  moins  bien,  et  l'on  com- 
prend que  la  motilité  puisse  se  trouver  modifiée  dans  des  degrés 
très  divers.  C'est  ce  qui  arrive  chez  les  diabétiques  où,  vu  le 
mode  d'altération  des  fibres  nerveuses,  le  fonctionnement  du 
nerf  est  presque  toujours  assuré. 
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Si  cependant,  pour  des  raisons  que  nous  ne  saurions  encore 
définir,  les  lésions  nerveuses  deviennent  plus  intenses  ou  plus 
rapides,  la  conductibilité  se  trouve  fortement  compromise, 
et  la  paralysie  survient. 

La  paralysie  peut  succéder  à  la  forme  parétique  ;  ou  bien 
être  simplement  précédée  par  les  troubles  nerveux  sensitifs 
dont  nous  avons  déjà  parlé  ;  ou  bien  encore  survenir  rapide- 
ment. 

Ces  paralysies  sontgénéralement  incomplètes  :  les  malades 
sont  rarement  dans  l'impossibilité  absolue  de  marcher  ou  de 
se  tenir  debout;  en  tous  cas  ils  peuvent  toujours  faire  exécu- 
ter à  leurs  membres  des^mouvements  plus  ou  moins  étendus. 
Elles  sont  flasques,  c'est-à-dire  qu'elles  ne  s'accompagnent  de 
contracture  à  aucun  moment  de  leur  évolution. 

Leur  siège  est  des  plus  variables.  Le  plus  souvent  elles 
atteignent  les  membres  inférieurs  et  peuvent  empêcher  le 
malade,  soit  de  marcher,  soit  même  de  se  tenir  debout.  Comme 
nous  le  verrons  ultérieurement,  ces  troubles  moteurs  donnent 
à  la  marche  des  caractères  particuliers  sur  lesquels  M.  Charcot 
vient  d'insister  tout  dernièrement.  Les  exemples  n'en  sont  pas 
absolument  rares  :  nous  ne  citerons  que  des  observations  ré- 
centes ;  ce  sont  celles  où  les  caractères  de  la  paralysie  et  où 
les  phénomènes  concomitants  sont  le  mieux  étudiés.  A  ce  groupe 
appartiennent  les  deux  observations  suivantes  de  Leyden,  qu'il 
esquisse  très  rapidement  dans  le  mémoire  auquel  nous  avons 
déjà  fait  allusion. 

Observation  V.  —  Diabète  sucré,  —  Troubles  de  sensibilité 
des  membres  inférieurs,  —  Paraplégie  diabétique. 

Dans  ce  i^*  cas,  il  s'agit  d'un  homme  de  55  ans,  diabétique  à  un  fai- 
ble degré.  Ses  urines  renferment  peu  de  sucre,  2  p.  100;  son  état  général 
est  satisfaisant.  Des  douleurs  vives  se  développent  dans  les  membres 
inférieurs,  et  bientôt  après  apparaît  une  paralysie  des  deux  membres 
qui  met  le  malade  dans  l'impossibilité  de  marcher.  La  guéri  son  est  ob- 
tenue au  bout  d'un  an  de  traitement. 
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Observation  VI.  —  Diabète  sucré.  —  Troubles  de  sensibilité. 

Paraplégie. 

Dans  ce  2«  cas,  il  s'agit  d'un  propriétaire  de  Westpreussen  jouissant 
d'un  état  général  très  satisfaisant,  et  atteint  depuis  plusieurs  années 
d'un  diabète  léger.  Il  est  pris  de  très  violentes  douleurs  dans  les  membres 
inférieurs.  Six  semaines  de  traitement  n'amènent  aucun  résultat.  Quel- 
ques jours  plus  tard  les  douleurs  disparaissent,  mais  en  revanche  une 
paralysie  intense  immobilise  les  mêmes  extrémités.  Il  se  soumet  à  un 
régime  des  plus  sévères.  Le  sucre  disparaît,  mais  la  paralysie  persiste. 
Il  suit  un  régime  moins  sévère;  son  état  général  s'améliore,  et  simul- 
tanément la  paralysie  s'améliore. 

L'observation  de  M.  Charcot  présente  beaucoup  plus  d'in- 
térêt que  les  précédentes  ;  Tétude  en  a  été  faite  avec  beau- 
coup plus  de  soin,  et,  c'est  un  des  seuls  cas  dans  lesquels 
on  se  soit  rendu  compte  de  la  localisation  exacte  de  la  para- 
lysie sur  tel  ou  tel  groupe  musculaire.  Nous  la  donnons  ici 
très  résumée. 

Observation  VIL  —  Paraplégie  diabétique,  (Extrait  de  la 
leçon  clinique  du  professeur  Charcot.  —  Archives  de  neuro- 
logie, 1890.) 

B...  Ferdinand,  âgé  de  37,  cuise ur  de  pain  à  cacheter,  présente  de 
mauvais  antécédents  héréditaires.  Père  alcoolique,  se  donne  la  mort  à 
71  ans.  Deux  frères  fous. 

Ses  antécédents  personnels  n'offrent  rien  de  bien  particulier.  A  par- 
tir de  29  ans,  deux  bronchites  et  une  fluxion  de  poitrine.  Pas  de  syphi- 
lis, pas  d'alcoolisme. 

Il  y  a  deux  ans  on  découvre  chez  lui  l'existence  du  diabète  :  poly- 
dipsie,  polyphagie,  polyurie.  Pendant  trois  mois,  suit  un  régime  anti- 
diabétique; puis  cesse  et  devient  petit  à  petit  ce  qu'il  est  aujourd'hui. 

Outre  les  symptômes  ordinaires  du  diabète  :  polydipsie,  polypha- 
gie, polyurie,  azoturie,  etc.,  il  présente  un  certain  nombre  de  troubles 
nerveux  sur  lesquels  nous  insisterons  surtout. 

Depuis  dix-huit  mois,  douleurs  à  caractère  fulgurant,  localisées  dans 
les  reins  et  dans  le  dos,  quelquefois  en  demi-ceinture.  Elles  surviennent 
comme  des  éclairs,  5  ou  6  fois  par  jour,  et  ne  sont  pas  suivies  d'hyperes- 
thésie.  Il  n'y  a  pas  de  douleurs  dans  les  jambes,  mais  il  se  produit  faci- 
lement, dès  que  le  malade  reste  quelque  temps  assis,  des  fourmillements 
qui  lui  enlèvent,  mais  seulement  pendant  qu'ils  existent,  la  sensation 
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nette  de  la  nature  du  sol  sur  lequel  il  marche.  Il  a  toujours  trop  chaud 
ou  trop  froid  aux  pieds  :  dès  qu'ils  sont  chauds,  ils  lui  brûlent  et  il  est 
obligé,  par  suite  de  la  douleur  que  cela  lui  fait  éprouver,  de  les  exposer 
de  nouveau  au  froid. 

Ces  fourmillements  existent  aussi  de  temps  en  temps  aux  membres 
supérieurs.  Pas  de  douleurs  à  ce  niveau.  Pas  de  maux  de  tête.  Jamais- 
aucun  trouble  rectal  ni  anal.  Pas  de  réflexe  rotulien.  Signe  de  Rom- 
berg  très  net.  Réflexe  pupillaire  normal. 

Démarche  hésitante,  mal  assurée,  cependant  pas  réellement  titubante. 
Quand  le  malade  se  lève  de  son  siège,  il  a  une  certaine  difOculté  à  se 
mettre  en  équilibre  sur  ses  deux  pieds.  Quand  il  marche,  ses  mouve- 
ments ne  sont  pas  incoordonnés  du  tout,  mais  il  marche  à  la  manière 
d'un  paralytique  alcoolique,  steppant  nettement  surtout  du  pied  droit. 
Lorsqu'on  le  fait  marcher  avec  ses  souliers,  on  s'aperçoit  que  le  pied 
frappe  le  sol  en  deux  fois,  le  talon  d'abord  et  l'avant-pied  ensuite.  En 
eflet,  il  existe  une  véritable  paralysie  des  extenseurs  du  pied,  principa- 
lement à  droite.  Le  malade  étant  assis  et  les  jambes  élevées,  si  on  veut 
lui  faire  redresser  la  pointe  du  pied,  il  ne  peut  le  faire,  et  le  pied  est 
véritablement  tombant.  On  ne  constate  aucune  atrophie  musculaire  bien 
nette  aux  membres  inférieurs.  Il  y  a  un  amaigrissement  très  notable  de 
toutes  les  masses  musculaires,  mais  surtout  du  tissu  cellulaire  sous- 
cutané. 

La  force  de  la  cuisse  est  à  peu  près  bien  conservée  ;  celle  des  membres 
supérieurs  est  très  diminuée  : 

D  =  main  droite i  3 

—        gauche il 

Examen  électrique  des  muscles  des  membres  inférieurs.  A  droite, 
réaction  complète  de  dégénérescence  dans  le  jambier  antérieur  et  l'ex- 
tenseur commun  des  orteils;  simple  diminution  d'excitabilité  des  autres 
muscles  de  la  jambe  et  de  la  cuisse.  A  gauche,  réaction  partielle  de 
dégénérescence  du  jambier  antérieur. 

Quelques  sensations  dysesth^siques  dans  les  pieds.  Sensation  que 
ses  pieds  sont  collés  l'un  à  l'autre  dans  le  lit,  comme  avec  quelque 
chose  de  visqueux.  Pas  de  troubles  cérébraux. 

Surdité  depuis  environ  un  mois. 

Sucre  :  quantité  considérable,  jusqu'à  1*,035  par  jour. 

Azoturie  :  est  toujours  restée  très  considérable. 

Au  même  groupe  appartient  aussi  la  première  observation 
de  M.  Blizzard.  Nous  croyons  devoir  la  rapporter  en  quelques 
mots  : 
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Observation  VIII.  —  Paraplégie  diabétique. 

J...  K...,  âgé  de  56  ans,  est  atteint  de  diabète.  Après  une  douleur 
assez  vive  localisée  dans  les  cuisses,  les  jambes  et  les  pieds,  survient  une 
paralysie  des  deux  membres  inférieurs.  Comme  dans  l'observation  de 
M.  Gharcot,  elle  siège  plus  spécialement  dans  les  muscles  extenseurs  de 
la  jambe  et  du  pied,  des  deux  côtés.  —  Perte  des  réflexes  rotuliens.  — 
Diminution  de  sensibilité  au  niveau  des  jambes  et  des  pieds.  —  Four- 
millements dans  les  mêmes  régions.  —  Réaction  de  dégénérescence. 

Presque  à  la  même  époque,  diminution  de  la  sensibilité  tactile  dans 
les  mains  et  les  avant-bras.  Douleur  dans  tous  les  doigts  de  la  main 
gauche,  dans  le  petit  doigt  et  Tannulaire  de  la  main  droite.  —  Diminu- 
tion de  force  dans  les  deux  mains.  —  En  outre,  la  flexion  de  Tavant- 
bras  sur  le  bras  se  fait  à  gauche  avec  moins  d'énergie  qu'à  droite.  — 
Atix)phie  des  éminences  thénar  et  hypothénar,  des  espaces  interosseux, 
des  deux  côtés  et  de  l'avant-bras  du  côté  gauche. 

Déjà  Ton  avait  pu  voir,  par  les  quelques  caractères  que 
nous  avons  indiqués  jusqu'ici,  combien  les  paralysies  diabé- 
tiques ont  d'analogie  avec  les  paralysies  alcooliques.  Les  deux 
observations  qui  précèdent  viennent  encore  confirmer  cette 
remarque.  Comme  chez  l'alcoolique,  la  paralysie  se  trou%'^e 
localisée  aux  muscles  extenseurs  du  pied  et  des  orteils,  d'où 
cette  démarche  très  bien  décrite  par  M.  Gharcot,  et  qu'on  dé- 
signe sous  le  nom  de  steppage. 

Dans  d'autres  cas,  le  siège  de  la  paralysie  est  différent  :  c'est 
toujours  l'extension  qui  est  troublée;  seulement  les  lésions 
portent,  non  plus  sur  les  extenseurs  du  pied,  mais  bien  sur  les 
extenseurs  de  la  jambe,  c'est-à-dire  sur  le  triceps  fémoral. 
Nous  avons  eu  récemment  l'occasion  d'en  recueillir  une  belle 
observation  que  nous  donnerons  en  résumé. 

Observation  IX.  —  Diabète  sucré.  —  Névralgie  crurale. 
Paralysie  du  triceps  fémoral  gauche. 

M.  D...,  âgé  de  47  ans,  est  diabétique  depuis  huit  ans. 

Antécédents  héréditaires,  —  Père  vif,  emporté,  —  mort  d'une  affection 
carcinomateuse  de  l'estomac.  Pas  d'alcoolisme. 

Mère  âgée  de  66  ans,  atteinte  d'hémiplégie  depuis  deux  ans.  Pas  de 
manifestations  nerveuses  antérieures. 
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Rien  dans  les  antécédents  plus  éloignés. 

Deux  enfants  :  un  garçon  et  une  fille  très  bien  portants.  Pas  de 
troubles  nerveux. 

Antécédents  personnels. —  Pas  de  maladie  d'enfance.  Pas  de  syphilis, 
pas  d'alcoolisme.  Pas  de  maladie  grave  jusqu'à  l'année  1881.  A  cette 
époque,  fièvre  typhoïde.  Peu  de  temps  après  la  convalescence  de  cette 
atTection,  on  découvre  chez  le  patient  l'existence  du  diabète.  Il  en  pré- 
sente, mais  à  un  faible  degré,  tous  les  symptômes  fondamentaux  : 
polydipsie,  polyphagie,  polyurie,  glycosurie.  Embonpoint  considérable 
dans  les  premières  années  ;  un  peu  d'amaigrissement  depuis  deux  ou  trois 
ans.  Les  fonctions  génitales  sont  perdues  depuis  deux  ans  environ.  Pas  de 
troubles  cérébraux,  sauf  des  migraines  assez  fréquentes  et  très  intenses. 
Pas  de  troubles  de  motilité  ;  pas  de  troubles  de  sensibilité.  Tous  les  ans 
M.  D...  va  passer  quelque  temps  à  Vichy;  mais  dans  l'intervalle  il  se 
croit  autorisé  à  s'écarter  un  peu  du  régime  qui  lui  a  été  maintes  fois 
conseillé. 

Nous  sommes  appelé  à  le  voir  pour  la  première  fois  le  lo  janvier  1890, 

État  actuel,  —  Les  symptômes  fondamentaux  du  diabète  :  polyphagie. 
polydipsie,  polyurie,  sont  assez  peu  accentués.  La  glycosurie  n'est  pas 
considérable:  62  grammes  par  jour  de  glycose.  L'urée  excrétée  dépasse 
un  peu  la  normale  :  39  grammes.  Pas  d'albumine. 

Peu  de  troubles  cérébraux  :  les  migraines  sont  beaucoup  plus  rares 
qu'autrefois.  Pas  de  troubles  des  sens.  Réflexe  pupillaire  normal.  Pas 
de  paralysie  oculaire,  pas  de  diplopie. 

Rien  de  particulier  à  noter,  soit  du  côté  du  tube  digestif,  soit  du 
côté  des  appareils  de  la  respiration  et  de  la  circulation. 

M.  D...  nous  apprend  que  depuis  deux  jours  il  éprouve  des  douleurs 
intenses  dans  la  partie  antérieure  des  deux  cuisses,  mais  surtout  dans 
la  cuisse  du  côté  gauche.  Il  n'y  a  aucun  phénomène  douloureux  du  côté 
de  la  jambe  et  du  pied.  La  peau  est,  dans  toute  la  partie  antérieure  et 
interne  de  la  cuisse  jusqu'aux  environs  de  la  rotule  et  du  condyle  interne 
du  fémur,  le  siège  d'une  hyperesthésie  très  prononcée.  La  plus  petite 
pression  provoque  une  douleur  très  vive.  Les  réflexes  rotuliens  sont 
abolis  des  deux  côtés.  L,es  jours  suivants,  ces  douleurs  augmentent  et 
deviennent  atroces  à  partir  du  20  du  même  mois.  Très  tolérables  pen> 
dant  le  jour,  elles  deviennent  insupportables  pendant  la  nuit,  arrachant 
des  cris  au  patient  et  l'obligeant  à  se  lever  maintes  fois  comme  s'il  de- 
vait trouver  de  la  sorte  un  peu  de  soulagement  à  son  état.  A  cette 
époque,  souffrant  peu  pendant  le  jour,  M.  D...  peut  aller  et  venir  comme 
à  son  ordinaire.  Mais  vers  le  milieu  du  mois  de  février  il  remarque  que 
sa  jambe  gauche  est  devenue  beaucoup  plus  faible  que  la  droite,  et  bien- 
tôt il  ne  peut  ni  monter  ni  descendre  les  escaliers  comme  par  le  passé. 
C'est  qu'il  existe  une  paralysie  très  nette  du  triceps  fémoral  gauche,  si 
bien  que  la  jambe  de  ce  côté  maintient  bien  le  corps  lorsqu'elle  est 
étendue,  mais  elle  ne  peut  plus  le  soutenir  quand  elle  se  trouve  fléchie. 
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D*où  l'obligation  pour  le  malade  de  mettre  les  deux  pieds  sur  chaque 
marche  de  l'escalier.  A  trois  ou  quatre  reprises  même,  cette  paralysie 
est  la  cause  de  chutes  qui  se  produisent  toujours  dans  les  mômes  circon- 
stances, au  moment  où  M.  D...  veut  monter  sur  un  trottoir.  Lorsque  le 
pied  gauche  est  porté  en  avant  sur  la  marche  du  trottoir,  la  jambe  se 
tiouve  naturellement  fléchie.  N*ayant  plus  dans  cette  situation  la  vi> 
gueur  nécessaire  pour  soutenir  le  poids  du  corps,  la  chute  devient  iné- 
vitable. 

Les  douleurs  disparaissent  dans  les  premiers  jours  de  mars,  mais  la 
paralysie  persiste  longtemps  encore.  Dès  la  fin  de  février  elle  s'accom- 
pagne d'atrophie  très  nette  du  muscle  triceps  qui  devient  mou  et  flasque. 
Le  tissu  cellulaire  adipeux  sous-cutané,  lui  aussi,  a  diminué  d'épaisseur. 
Rien  à  la  peau. 

n  n'y  a  pas  d'autres  troubles  de  sensibilité,  soit  objective,  soit  sub- 
jective. 

Réactions  éléctriqties.  —  Gourant  faradique.  —  Le  muscle  triceps  fé- 
moral réagit  difficilement;  il  faut  un  très  fort  courant  pour  amener  de 
faibles  contractions. 

Courant  galvanique.  —  Au  pôle  négatif  avec  un  courant  de  14  mil- 
liampères,  on  obtient  une  contraction  à  la  fermeture.  —  Au  pôle  posi- 
tif avec  un  courant  de  21  milliampères,  on  obtient  une  contraction  légère 
à  l'ouverture  du  courant. 

Les  réactions  électriques  du  couturier  et  des  autres  muscles  du 
membre  de  ce  côté  sont  normales. 

Du  côté  droit,  la  névralgie  disparaît  beaucoup  plus  tôt,  et  ne  s'ac- 
compagne ni  de  paralysie  ni  d'atrophie  musculaire.  Les  réactions  élec- 
triques demeurent  normales. 

Dans  la  jambe  et  le  pied,  il  n'y  a  jamais  eu  d'aucun  côté,  ni  phé- 
nomènes douloureux,  ni  troubles  moteurs,  ni  troubles  trophiques. 

Rien  dans  les  membres  supérieurs. 

Pas  de  troubles  anal  et  vésical. 

Actuellement,  les  douleurs  ont  depuis  longtemps  complètement  dis* 
paru;  l'atrophie  et  la  paralysie  ont  considérablement  diminué. 

D'autres  muscles  ou  groupes  musculaires  peuvent  encore 
être  atteints  de  paralysie. .  M.  Althaus  rapporte  un  bel  exemple 
de  paralysie  du  circonflexe 

En  voici  le  résumé  très  succinct. 

Observation  X.  —  Diabète  sucré.  —  Paralysie  du  nerf 
circonflexe. 

M.  X...  commerçant,  âgé  de  56  ans,  diabétique  depuis  huit  ans,  doué 
d'un  embonpoint  très  ordinaire,  fut  subitement  réveillé  pendant  la 
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nuit  par  une  douleur  brûlante  dans  l'épaule  qui  s'étendit  bientôt  au 
coude,  n  n'avait  été  exposé  ni  au  froid  ni  à  l'humidité,  et  n'avait  subi 
aucun  traumatisme.  La  douleur  persista  environ  trois  semaines,  toujours 
plus  vive  la  nuit.  Les  mouvements  et  la  pression  sur  le  bras  étaient 
très  douloureux. 

Quand  la  douleur  diminua,  le  malade  se  trouva  dans  l'impossibilité 
de  lever  le  bras,  tandis  qu'il  pouvait  ti'ès  bien  fléchir  le  coude  on  remuer 
la  main  et  les  doigts.  Au  moment  où  le  malade  fut  examiné  par  l'auteur, 
il  présentait  les  symptômes  suivants  : 

Le  bras  droit  pendait  sur  le  côté  du  corps  ;  il  ne  pouvait  s'écarter 
du  tronc  que  très  faiblement.  Il  était  évident  qu'il  s'agissait  d'une  pa- 
ralysie du  muscle  deltoïde  et  que  le  faible  mouvement  d'abduction  était 
dû  à  l'action  du  sus-épineux.  Le  malade  était  très  gêné  par  cette  impo- 
tence :  il  était  incapable  de  se  laver,  de  s'habiller,  de  manger  de  la 
main  droite,  etc. 

La  région  du  deltoïde  psiraissait  aplatie  ;  la  peau  était  flasque  et  la 
sensibilité  amoindrie.  L'excitation  électrique  du  nerf  circonflexe  et  du 
deltoïde  montrait  clairement  la  réaction  de  dégénérescence. 

L'excitabilité  faradique  était  complètement  abolie  et  l'excitabilité 
galvanique  très  diminuée;  les  parties  moyenne  et  postérieure  du  muscle 
ne  répondaient  pas  à  un  courant  de  45  milliampères,  tandis  que  la  por- 
tion antérieure  donnait  une  faible  contraction  à  la  fermeture  avec  le 
pôle  négatif  et  un  courant  de  8  milliampères,  et  rien  avec  le  pôle  posi- 
tif à  l'ouverture.  Tous  les  autres  muscles  de  la  région  étaient  nor- 
maux. 

Au  lieu  de  présenter  des  phénomènes  paralytiques  dans  le 
territoire  d'un  seul  tronc  nerveux,  comme  dans  le  cas  précé- 
dent, les  membres  supérieurs,  à  Tinstar  des  membres  inférieurs, 
peuvent  être  frappés,  soit  dans  leur  totalité,  soit  seulement 
dans  un  de  leurs  segments.  Ici  aussi,  la  paralysie  offre  des 
degrés  variables  :  le  plus  souvent  il  s'agit  d'une  simple  dimi- 
nution des  forces  musculaires  ;  quelquefois  il  s'agit  d'une  para- 
lysie vraie.  Le  malade  de  M.  Buzzard  dont  nous  avons  déjà 
résumé  l'observation,  offre  un  bel  exemple  de  la  première 
variété.  Sa  quatrième  observation  serait  un  bel  exemple  de  la 
deuxième  variété,  si  le  malade  n'était  pas  goutteux  en  même 
temps  que  diabétique,  et  surtout  s'il  n'était  pas  entaché  d'al- 
coolisme. Nous  croyons  néanmoins  devoir  la  citer  en  quelques 
lignes. 
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ritoire  nen^eux  ou  disposée  en  plaques  plus  ou  moins  irrégu- 
lières.  D  autres  fois  elle  occupe  la  région  plantaire,  ce  qui 
met  le  malade  dans  Timpossibilité  de  reconnaître  la  nature 
du  sol  sur  lequel  il  marche.  Elle  est  .souvent  bilatérale  et 
symétrique,  quelquefois  unilatérale. 

Chez  d' au  très  diabétiques  enfin  on  observe  des  phénomènes 
variés  de  dysesthésie  :  sensation  de  chaud  ou  de  froid  ;  sensa- 
tion d'accolement  des  pieds  [par  une  substance  visqueuse,  etc. 

Des  troubles  vaso-moteurs  et  trophiques  ont  aussi  étéass^ 
souvent  observés.  C'est  à  des  (troubles  vaso-moteurs  qu'il  faut 
rattacher  l'hypersécrétion  sudorale  localisée,  l'œdème  et  l'état 
lisse  et  poli  de  la  peau.  Nous  citerons  encore  certaines  taches 
ecchymotiques  dont  nous  avons  pu  constater  un  bel  exemple 
chez  un  de  nos  malades,  où  elles  se  montraient,  comme  chez 
les  tabétiques,  après  des  douleurs  constrictives  plus  ou  moins 
violentes  des  pieds  et  des  jambes-.  Il  nous  parait  difficile  «  en 
pareil  cas,  de  les  rattacher  à  autre  chose  qu'à  des  troubles  ner- 
veux vaso-moteurs. 

Les  troubles  trophiques  sont  aussi  loin  d'être  rares.  Citons 
le  mal  perforant,  certaines  atrophies  localisées  de  la  peau  et  de 
ses  dépendances,  les  dystrophies  ungéales  et  la  chute  spon- 
tanée des  ongles,  peut-être  aussi  certaines  gangrènes  diabé- 
tiques, car  vraisemblablement  l'innervation  n'est  pas  toujours 
étrangère  à  leur  développement. 

Enfin,  chacun  sait  qu'il  n'est  pas  rare  d'observer  l'aboli- 
tion du  réflexe  rotulien  chez  les  diabétiques  un  peu  avancés 
dans  leur  maladie.  'Bouchard,  le  premier,  a  insisté  sur  ce  point  ; 
plusieurs  auteurs  après  lui  sont  revenus  sur  le  même  sujet,  et 
ont  cherché  à  en  éclaircir  la  patho génie.  M.  Charcot  lui  aussi 
se  demande  quelle  est  la  signification  clinique  de  ce  fait,  quelle 
en  est  la .  raison  physiologique.  «  Sur  ce  dernier  point, 
dit-il,  les  autopsies  ont  toujours  montré  l'intégrité  absolue  de 
la  moelle  (Rosenstein  et  2  cas  de  Nivière)  et  l'absence  de  lésion 
des  cordons  postérieurs.  Mais  qu'est-ce  alors?  Doit-on  faiie 
intervenir  une  névrite  périphérique  ou  même  une  affection 
spinale  dynamique?  La  première  hypothèse,  dans  le  courant 
actuel  des  choses,  paraîtra  naturellement  plus  vraisemblable.  » 
Si  à  cela  nous  ajoutons  que,  dans  les  deux  cas  suivis  d'autopsie 
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(obs.  I  et  obs.  IV),  où  son  absence  a  été  notée,  Ton  a  trouvé  des 
lésions  névritiques  incontestables,  Ton  aura  moins  de  peine 
encore  à  admettre  qu'il  faut  en  chercher  la  cause  dans  des  alté- 
rations des  nerfs  périphériques. 

Nous  terminerons  en  disant  que  plusieurs  auteurs  ont 
décrit  des  troubles  d'incoordination  motrice  chez  les  diabé- 
tiques. Si  Ton  joint  à  ce  symptôme  les  crises  gastralgiques  et 
les  douleurs  en  ceinture  que  Ton  peut,  mais  rarement,  obser- 
ver chez  ces  malades;  si  Ton  suppose  tous  ces  troubles  com- 
binés avec  tels  ou  tels  de  ceux  que  nous  avons  signalés  précé- 
cédemment,  Ton  pourra  constituer  un  tableau  qui  aura 
certainement  les  plus  grandes  ressemblances  avec  celui  du 
tabès:  c'est  la  forme  pseudo-tabétique  des  névrites  diabétiques. 
Mais  ici  nous  ne  pouvons  nous  empêcher  de  signaler  les 
doutes  émis  parM.Gharcot,  qui  croit  que  dans  le  pseudo-tabes 
diabétique,  comme  dans  la  plupart  des  autres  pseudo-tabes,  il 
n'y  a  pas  d'incoordination  vraie  ;  qu'il  y  a  simplement  du  step- 
page.  L'avenir  nous  édifiera  à  cet  égard.  Pour  le  moment  nous 
ne  trouvons  pas  d'observations  suffisamment  précises  pour 
nous  permettre  de  trancher  la  question. 

L'association  des  symptômes  dont  nous  venons  de  parler 
est  des  plus  variables  et  parfois  des  plus  bizarres.  Aussi  cer- 
tains auteurs  ont-ils  cherché  à  établir  des  divisions  dans  cet 
ensemble  de  manifestations  nerveuses.  M.  Leyden,  par  exemple, 
en  distingue  trois  formes  : 

l**  La  forme  hypereslhésique  ou  névralgique,  caractérisée 
par  des  douleurs  vives,  revêtant  parfois  les  caractères  des 
névralgies.  Ordinairement  elles  marchent  avec  des  phéno- 
mènes paralytiques  ou  d'autres  troubles  de  sensibilité  comme 
dans  l'alcoolisme. 

i?  La  forme  motrice  ou  paralytique  qui  consiste  dans  la 
faiblesse  ou  dans  la  paralysie  plus  ou  moins  complète  des 
extrémités  inférieures  ou  d'autres  groupes  musculaires.  Les 
réflexes  tendineux  manquent;  des  troubles  de  l'excitabilité 
électro-musculaire  sont  souvent  constatés.  Cette  forme  est 
souvent  accompagnée  de  douleurs  névritiques* 

3**  La  forme  ataxique  ou  pseudo-tabétique. 

Tels  sont,  croyons-nous,  la  plupart  des  symptômes  que^ 
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chez  les  diabétiques,  l'on  doit  rattacher  aux  altérations  des 
nerfs  périphériques.  Dans  les  quatre  observations  (en  y  com- 
prenant celle  de  M.  Pryce)  suivies  de  nécropsies  que  nous 
avons  rassemblées,  nous  trouvons  : 

Deux  fois  l'abolition  du  réflexe  rotulien.  Dans  les  deux 
«utres  observations  il  n'en  est  pas  fait  mention  ou  elle  n'a  pu 
être  cherchée,  vu  l'état  dans  lequel  se  trouvait  le  malade. 

Une  fois  la  parésie  des  membres  inférieurs; 

Deux  fois  des  crampes  douloureuses  dans  les  muscles  des 
mollets  ; 

Une  fois  des  douleurs  dans  les  jamhes  et  les  pieds  ; 

Une  fois  des  démangeaisons  violentes,  des  élancements  et 
des  picotements  dans  les  pieds  et  dans  la  partie  inférieure  des 
jambes  ; 

Une  fois  de  l'hyperesthésie  de  la  face  dorsale  des  deux 
avant-bras  ; 

Une  fois  de  l'anesthésie  des  deux  jambes  et  des  deux 
pieds  ; 

Une  fois  l'état  icthyosique  de  la  peau  des  orteils  ; 

Une  fois  des  maux  perforants  ; 

Deux  fois  des  dystrophies  unguéales  ; 

Une  fois  enfin,[des  hémorrhagies  sous-unguéales  et  la  chute 
des  ongles. 

Ces  résultats  sont  loin  de  nous  fournir  la  démonstration  de 
chacun  des  faits  que  nous  avons  avancés.  Mais  les  vides  ne  tar- 
deront pas  à  se  combler,  et  avant  longtemps,  sans  doute,  il 
sera  possible  de  compléter  le  tableau  que  nous  avons  seule- 
ment essayé  d'esquisser. 

La  pathogénie  de  ces  altérations  nerveuses  nous  parait 
d'une  interjprétation  difficile.  Sans  doute  le  diabète  en  est  la 
cause  primordiale  :  dans  nos  observations  II,  III  et  IV,  au- 
cune autre  cause  ne  peut  être  invoquée.  Aucune  intoxication 
(alcoolisme,  saturnisme),  aucune  maladie  intercurrente  n'a  été 
constatée  du  vivant  des  malades  et^à  l'autopsie,  l'on  n'a  jamais 
trouvé  les  traces  d'une  affection  pouvant  être  soupçonnée  d'avoir 
amené  de  pareils  désordres.  Le  diabète  est  donc  seul  en  cause  ; 
mais  comment  arrive-t-il  à  produire  ces  lésions?  Et  d'abord, 
agit-il  directement  sur  les  nerfs  périphériques,  ou  ceux-ci  ne 
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deviennent-ils  malades  que  consécutivement  à  des  lésions 
médullaires?  Nous  n'avons  malheureusement  pas  pu  étudier 
histologiquement  les  moelles  de  nos  deux  malades,  et,  quant  à 
l'observation  de  M.  Pryce,  nous  avons  déjà  dit  pourquoi  nous 
ne  pouvions  pas  en  tirer  des  données  très  concluantes.  Mais, 
ne  trouvons-nous  pas  dans  nos  deux  observations  person- 
nelles, et  dans  celle  que  M.  Pitres  a  bien  voulu  nous  communi-- 
quer,  quelques  particularités  nous  permettant  d'admettre  Tin- 
dépendance  de  ces  altérations  nerveuses?  Ne  voyons-nous  pas 
les  nerfs  devenir  d'autant  plus  malades  qu'ils  sont  plus  éloignés 
des  centres  nerveux  ?  Ne  voyons-nous  pas  aussi,  dans  un  même 
nerf,  lés  lésions  devenir  d'autant  plus  profondes  que  le  frag- 
ment examiné  est  plus  périphérique  ?  N'avons-nous  pas  trouvé 
le  tronc  du  médian  normal,  alors  que  les  collatéraux  palmaires 
interne  de  l'index  et  externe  du  médius  présentaient  des  alté- 
rations très  avancées?  Ce  seul  fait  suffirait  à  démontrer  cette 
indépendance,  car  on  peut  bien  supposer  une  action  de  la 
moelle  sur  les  nerfs  telle  que,  si  on  vient  à  la  supprimer,  les 
parties  périphériques  des  fibres  nerveuses  soient  les  premières 
à  s'altérer.  Mais,  jusqu'ici,  aucun  fait  précis  ne  démontre  cette 
action  à  distance;  aucune  autopsie  probante  ne  démontrie 
qu'ime  névrite  dépendant  d'une  action  médullaire  puisse  être 
séparée  de  la  moelle  par  un  segment  plus  ou  moins  long  et 
sain  du  nerf  altéré  vers  sa  périphérie.  Aussi  croyons-nous 
pouvoir,  sinon  affirmer  absolument,  du  moins  admettre,  avec 
les  plus  grandes  probabilités,  l'origine  périphérique  des  né- 
vrites que  nous  avons  rencontrées  chez  nos  malades. 

Mais,  sous  quelle  influence  se  produisent-elles? Nous  avons 
vu  combien  diverses  étaient  les  hypothèses  formulées  par  les 
anteurs  pour  expliquer  les  différents  troubles  nerveux  observés 
dans  le  diabète.  Depuis  que  l'idée  de  la  possibilité  d'altérations 
nerveuses  périphériques  a  pris  naissance,  des  opinions  mtil- 
tiples  ont  été  émises  sur  leur  pathogénie.  Les  uns,  comme 
Ziemssen,  Hôsslin,  Blau,  Eicchorst,  accusent  la  glycémie  de 
produire  tous  ces  désordres.  Le  sucre  a  une  action  puissam- 
ment irritante  pour  tous  les  tissus  ;  il  n'est  donc  pas  étonnant 
que  le  système  nerveux,  susceptible  entre  tous,  soit  un  des 
premiers  et  des  plus  gravement  frappés.  Cependant^  depuis 
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longtemps  déjà,  Buzzard,  Cornillon,  Drasche^  Eger,  Ziemssen 
lui-même,  et  bien  d'autres,  avaient  remarqué  que  la  quantité 
du  sucre  renfermé  dans  les  urines  n'était  nullement  en  rapport 
avec  la  fréquence  et  l'intensité  des  manifestations  nerveuses  du 
diabète.  Plus  récemment,  M.  Leyden  et  M.  Charcot  ont  insisté 
de  nouveau  sur  ce  point.  Se  fondant  sur  leurs  observations,  ils 
démontrent  qu'on  peut  observer  des  troubles  nerveux  sans 
une  grande  surcharge  du  sang  par  le  sucre,  tandis  qu'ils  peu^ 
vent  fort  bien  ne  pas  se  développer  dans  les  formes  graves  .de 
la  glycosurie.  L'intensité  et  la  durée  dés  lésions  ne  sont  même 
nullement  en  rapport  avec  la  glycémie,  puisqu'on  peut  les 
voir  persister  alors  que  la  glycosurie  a  complètement  disparu. 
Nous  avons  essayé  de  nous  faire  nous-mème  une  opinion 
sur  cette  question  délicate.  Nous  avons  voulu  savoir  si  le  sucre 
avait  réellement  sur  les  tissus,  et  en  particulier  sur  les  nerfs, 
cette  action  irritante  que  beaucoup  d'auteurs  lui  ont  accordée 
peut-être  injustement.  A  cet  effet,  nous  avons  pris,  soit  des  so- 
lutions saturées  de  diverses  espèces  de  sucre,  soit  des  urines 
de  diabétiques,  et.  nous  avons  essayé  leur  action  sur  les  nerfs 
sciatiques  de  quelques  cobayes.  Nous  avons  établi  deux  ordres 
d'expériences  :  les  premières  ont  consisté  à  découvrir  le  nerf, 
à  l'isoler,  et  à  le  tenir  en  contact  avec  la  solution  sucrée  versée 
dans  la  plaie  maintenue  béante.  Dans  la  deuxième  série 
d'expériences,  nous  avons  injecté  dans  la  région  du  nerf  scia- 
tique  une  pleine  seringue  de  Pravaz  des  différentes  solutions. 
Voici  les  résultats  obtenus  dans  ces  conditions  : 

ExpÉaiENCE  I  (due  à  l'obligeance  de  M.  le  professeur  Pitres).  — 
Le  29  septembre  lS86,à  4  heures  de  Taprès-inidi,  M.  Pitres  fait  à  la  face 
postérieure  du  membre  inférieur  gauche,  dans  la  région  du  sciatique, 
une  injection  de  1  centimètre  cube  d'une  solution  concentrée  de  sucre 
de  canne. 

Le  30  septembre,  hyperesthésie  des  orteils  ;  ni  paralysie,  ni  troubles 
trophiques. 

Le  9  octobre,  l'état  est  le  mftme.  L'animal  est  tué  à  deux  heures  de 
l'après-midi.  L'aspect  macroscopique  du  sciatique  est  normal.  L'examen 
microscopique  fournit  les  résultats  suivants  : 

Sciatique  au-dessus  du  siège  de  l'injection.  —  Il  est  complètement 
sain. 

Sciatique  au  niveau  du  siège  de  Vinjection,.  —  Un  certain  nombre  de 
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noyaux  sont  notablement  gonflés.  La  myéline  est  plus  noire,  charbon- 
neuse. • 

:  Les  încisares  sont  élargies»  et  d'obliques  elles  tendent  à  devenir 
transversales,  si  bien  que  par  places  le  nerf  paraît  comme  cassé.  De 
loin  en  loin,  formation  de  petites  vacuoles  entre  la  gaine  et  la  myéline. 

Titial  postériew.  —  Il  est  sain. 

En  somme,  il  n'existe  que  des  altérations  tout  à  fait  superficielles. 

Expérience  II  (due  à  M.  le  professeur  Pitres).  —  M.  Pitres  fait  le 
29  septembre  1886,  à  4  heures  et  demie  de  Taprès-midi,  à  la  partie  pos- 
térieure du  membre  droit,  dans  le  tissu  cellulaire  qui  entoure  le  nerf 
sciatique,  une  injection  de  1  centimètre  cube  d'une  solution  concentrée  de 
iucre  de  lait. 

30  septembre.  —  Hyperesthésie  des  orteils  ;  ni  paralysie  ni  troubles 
trophiques. 

9  octobre,  -^  Même  état;  l'animal  est  tué  k  2  heures.  L'examen 
tnicroscopique  montre  que  le  sciatique  est  sain  aussi. bien  au  niveau  de 
l'injection  qu'au-dessus.  Le  tibial  postérieur  est  lui  aussi  tout  à  fait 
normaL 


Les  expériences  qui  suivent  ont  été  faites  en  collaboration 
avec  M.  Pitres  : 

ExpÉRiKNCB  m.  —  Le  4. mai  à  6  heures  trois  quarts  de  l'après-midi 
nous  faisons,  dans  le  tissu  cellulaire  qui  entoure  le  nerf  sciatique 
gauche  d'un  cobaye,  une  injection  de  1  ce.  d'une  solution  concentrée  de 
glycose. 

o  mai.  —  Hyperesthésie  des  orteils.  Pas  de  paralysie,  pas  de  troubles 
trophiques. 

6  mai.  —  Sensibilité  très  vive,  pas  de  troubles  moteurs. 

8  mai,  —  La  sensibilité  paraît  égale  des  deux  c6tés  ;  pas  de  para- 
lysie, pas  de  troubles  trophiques. 

13  mai.  —  Même  état.  L'animal  est  tué. 

L'examen  microscopique  nous  donne  les  résultats  suivants  : 

Sciatique  au-dessus  de  Vinjectton.  —  Normal. 

Sciatique  au-dessous  de  Vinjection.  —  La  myéline  est  noire  comme 
du  charbon  ;  les  incisures  de  Lantermann  ont  perdu  leur  obliquité  sur 
quelques  points  ;  les  étranglements  annulaires  sont  par  places  un  peu 
agrandis  ;  les  noyaux  des  libres  grêles  sont  peut-être  un  peu  augmentés 
de  volume.  Il  y  a  quelques  vacuoles.  En  somme,  les  lésions  sont  des 
plus  minimes. 

Tibial  postérieur  gauche.  -—  A  peu  près  normal. 

Expérience  IV.  —  Le  4  juin  à  midi,  nous  faisons,  dans  la  région  du 
sciatique  d'un  cobaye,  une  injection  d*un  centimètre  cube  d'urine  de  dta- 
Mique,  (Elle  contient  47»',  3  de  sucre  par  litre.) 
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se  donnent  mutuellement  la  main  pour  arriver  à  produire  les 
altérations  nerveuses  dont  nous  avons  démontré  l'existence 
chez  les  diabétiques. 

En  somme ^  de  tout  ce  qui  précède  nous  croyons  pouvoir 
déduire  les  quelques  propositions  suivantes  : 

1*"  Il  est  bien  démontré  que  des  névrites  périphériques 
peuvent  se  développer  dans  le  cours  du  diabète  sans  l'interven- 
tion d'aucune  autre  cause  susceptible  de  leur  donner  naissance. 
Leur  fréquence  n'a  pu  encore  être  déterminée  d'une  façon  pré- 
cise, mais  nous  croyons  qu'elles  sont  loin  d'être  rares. 

2^  Elles  se  traduisent  cliniquement  par  un  ensemble  de 
symptômes  pouvant  intéresser  la  motilité,  la  sensibilité,  la  nu- 
trition et  le  système  vaso-motetir.  Leur  tableau  est  souvent 
très  analofpie  à  celui  des  névrites  alcooliques,  avec  lequel  on 
pourrait  souvent  le  confondre,  si  l'on  n'avait  pour  se  guider 
les  symptômes  concomitants. 

3^  Leur  pathogénie  ne  doit  pas  être  cherchée  exclusive- 
ment dans  l'action  irritante  du  sucre  sur  les  nerfs  périphé- 
riques. Elles  sont  probablement  dues  à  plusieurs  causes  : 
ranhydrémie,racétonémie,le  trouble  de  la  nutrition  générale 
qui  doit  atteindre  les  nerfs  comme  les  autre  tissus,  et  enfin 
peut-être  l'action  de  substances  chimiques  encore  mal  définies 
qui  circulent  dans  le  sang  des  diabétiques. 


HISTOIRE  ET  CRITIQUE 


LE  PNEUMOCOQUE 

Ses  caractères  morphologiques,  biologiques,  pathogéniques.  —  Sa  présence 
A  l'état  normal  dans  la  cayité  bucco-pharyngée.  —  Son  rôle  dans  la 
pneumonie  franche  lob  aire.  —  Son  intervention  dans  les  complications 
extrapulmonaires  de  la  pneumonie.  -^  Affections  pneumococciqoes 
primitives  sans  pneumonie.  —  fréquence  relative  des  déterminations 
pneumococaques  aux  différents  ages. 

Par  M.  le  D' NBTTBR 

Profètfteur  agrégé,  ch«r  du  laboratoire  d'hygiène  de  la  FaculM  de  Parie. 


Le  microbe  auquel  nous  allons  consacrer  ce  travail  a  reçu  des  noms 
bien  divers.  Celui  de  pneumocoque  que  nous  adoptons  ici  a  l'avantage 
d'être  un  des  plus  anciens,  des  plus  employés  et  des  plus  significatifs. 

Bien  que  relativement  mal  construit,  ce  mot  éveille  l'idée  de  la  pneu- 
monie lobaire,  et  cette  maladie  est  en  effet,  comme  nous  le  verrons, 
toujours  due  à  l'activité  de  ce  micro-organisme.  D'autres  maladies  de 
l'espèce  humaine  affectant  des  organes  très  divers  sont  encore  impu- 
tables à  ce  microbe  que  l'on  peut  trouver  du  reste  à  l'état  de  santé  dans 
les  cavités  naturelles  de  bon  nombre  de  sujets  sains. 

Tous  ces  points  sont  aujourd'hui  nettement  établis  et  ces  divers 
chapitres  de  l'histoire  du  pneumocoque  se  tiennent  réciproquement  et 
constituent  à  notre  avis  l'une  des  parties  les  plus  achevées  de  la  bacté- 
riologie. Et  cependant,  on  ne  nous  contredira  pas  si  nous  disons  que  ces 
faits  sont  moins  connus,  moins  acceptés  que  ceux  qui  traitent  de  l'étude 
des  bacilles  de  la  tuberculose  ou  de  la  fièvre  typhoïde,  des  agents 
pyogènes,  etc.  Cette  infériorité  ne  tient  pas  à  l'insuffisance  des  travaux 
consacrés  au  pneumocoque.  Elle  tient  en  grande  partie  à  certaines  con- 
tradictions assez  longtemps  inexpliquées  entre  les  résultats  obtenus 
par  divers  auteurs.  Elle  peut  aussi,  pour  une  part,  être  imputée  à  l'ab- 
sence d'un  travail  d'ensemble  complet  sur  la  matière  ^ 

1.  Je  n'ai  garde  de  méconnaître  rintërét  et  rexaciitude  des  travaux  consacrée 
au  sujet  par  notre  excellent  collègue  le  docteur  Barth  (6,  7,  8),  mais  depuis  le 
moment  où  ils  ont  été  écrits,  de  nombreux  mémoires  ont  été  publiés  qui  ont 
beaucoup  ajouté  à  nos  connaissances. 


678  NETTER. 

La  présente  revue  a  pour  but  de  tenter  de  combler  cette  lacune  par- 
ticulièrement regrettable  dans  un  sujet  où  les  travaux  de  nos  compa- 
triotes occupent  une  place  si  respectable. 

Il  nous  a  paru  que  pour  Texposé  de  la  question  il  était  nécessaire 
de  suivre  un  ordre  particulier  et  nous  aborderons  successivement 
l'étude  : 

i^  Du  pneumocoque  en  général  (caractères  morphologiques,  biologiques, 
pathogéuiques). 

2«  Du  pneumocoque  à  Cétat  normal  dans  certaines  cavités  naturelles, 

30  Du  pneumocoque  dans  la  pneumonie  lobaire, 

4"»  Du  pneumocoque  dans  les  manifestations  extra-pulmonaires  compli- 
quant  la  pneumonie, 

5«  Du  pneumocoque  dans  les  affections  autres  que  la  pneumonie. 

6^  En  terminant  nous  chercherons  à  déterminer  la  fréquence  relative  des 
diverses  affections  imputables  au  pneumocoque. 

On  voit  que  nous  ne  consacrerons  pas  un  chapitre  spécial  à  l'histo- 
rique qui  trouvera  sa  place  chemin  faisant*. 

Nous  ne  signalerons  que  les  travaux  selon  nous  les  plus  importants, 
laissant  de  côté  ceux  qui  prêteraient  à  des  critiques  faciles  et  qui  n'ont 
apporté  aucun  élément  nouveau  à  la  connaissance  de  notre  sujet. 
Malgré  ces  élagations,  on  verra  que  nous  avons  l'occasion  de  citer  un 
nombre  fort  considérable  de  travaux  de  grande  valeur. 

Médecin  et  nous  adressant  à  des  médecins,  nous  n'oublions  pas  que 
les  recherches  bactériologiques  doivent  et  peuvent  nous  rendre  compte 
des  faits  établis  par  l'observation  clinique  et  nous  nous  eCTorcerons  au 
cours  de  ce  travail  de  montrer  quel  précieux  concours  se  prêtent  en  la 
circonstance  la  médecine  de  tradition  et  d'observation  et  la  pathologie 
expérimentale. 

I.  —  itude  générale  du  pneumocoque.  Caractères  de  forme,  de 
culture.  Action  sur  les  animaux. 

Le  pneumocoque  possède-t-il  un  caractère  absolument  pathogno- 
monique  tiré  de  sa  forme,  de  ses  réactions  histochimiques,  de  son  mode 
de  culture,  de  ses  effets  pathogènes  ?  Nous  ne  le  pensons  pas  et  nous 
déclarons  qu'il  serait  téméraire  d'établir,  comme  il  a  souvent  été  fait, 
un  diagnostic  en  se  basant  exclusivement  sur  l'un  ou  l'autre  de  ces 
éléments.  En  revanche  ce  diagnostic  peut  être  fait  avec  la  plus  grande 

i.  Nous  ne  nous  occuperons  pas  dans  cotte  revue  du  rôle  du  pneumocoque 
dans  la  pathologie  des  espèces  domestiques.  Divers  auteurs  lui  attribuent  la  pneu- 
monie, la  pleurésie,  Tinfluenza  du  cheval.  Le  travail  récent  et  complet  de  Schùtz 
semble  établir  que  ces  maladies  sont  dues  à  un  microbe  encapsulé  très  ana- 
logue au  pneumocoque,  mais  cependant  différent.  L'idée  de  Poels  et  Nolcn  qui 
attribuaient  à  la  péripneumonie  de  Tespèco  bovine  une  même  origine  est  en 
desaccord  déjà  avec  la  pathologie  et  aussi  avec  les  résultats  annoncés  par  tous 
les  auteurs  qui  les  ont  suivis. 
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certHude  lorsque  Tenquète  est  plus  rigoureuse  et  que  l*on  cherche  à 
vériller  plusieurs  traits  du  signalement  que  nous  allons  fournir. 

Ces  éléments  sont  donnés  par  la  forme  du  microbe,  par  son  mode 
de  développement,  par  ses  effets  pathogènes;  nous  les  examinerons  dans 
cet  ordre. 


Le  pneumocoque  n'est  pas  un  coccus  dans  l'acception  rigoureuse  du 
mot,  c'est-à-dire  une  sphère  à  diamètres  égaux  dans  tous  les  sens.  Un  de 
ses  diamètres  l'emporte  sur  les  autres,  ce  qui  en  fait  plutôt  une  ellipse, 
un  ovale.  Faut-il  pour  ce  motif  séparer  le  microbe  de  la  pneumonie  de 
la  classe  des  microcoques  et  le  ranger  parmi  les  bacilles?  Flûgge  et 
Biondi  (11)  ont  seuls  été  de  cet  avis.  Avec  la  grande  majorité  des  au* 
teurs  nous  pensons  qu'il  convient  de  maintenir  au  pneumocoque  sa 
dénomination.  Par  la  forme,  par  le  mode  de  développement  il  se  rap- 
proche bien  plus  des  cocci  que  des  bactéries. 

Ces  cocci  pneumoniques  sont  parfois  isolés,  parfois,  surtout  dans 
les  cultures,  placés  bout  à  bout,  formant  des  chaînettes  souvent  fort 
longues  (streptococcus  Pasteurii  de  Gamaleia)  (43).  Le  plus  souvent  ils 
sont  groupés  par  deux  (diplococcus  pneumoniœ  de  Weichselbaum)  (152). 
Ce  mode  de  groupement  n'est  pas  particulier  au  pneumocoque  ;  mais  il 
est  assez  habituel  pour  devoir  être  signalé  en  bonne  place. 

Vextrémité  du  pneumocoque  n'est  pas  toujours,  tant  s'en  faut,  régu- 
lièrement ovalaire.  Souvent,  elle  est  effilée,  anguleuse,  rappelant  la 
disposition  de  l'extrémité  de  la  flamme  d'une  bougie.  Cette  disposition 
est  surtout  marquée  dans  les  préparations  obtenues  avec  les  produc^ 
tions  inflammatoires  des  séreuses  (plèvre,  méninges)  et  dans  les  cul- 
tures. Elle  a  été  bien  mise  en  évidence  par  Talamon  (43)  qui  considère 
la  forme  lancéolée  comme  un  des  traits  les  plus  spéciaux  du  pneumo- 
coque. 

Dans  la  grande  majorité  des  exsudats  dus  au  pneumocoque  chez 
l'homme  et  les  animaux;  le  microbe  est  entouré  d'une  capsule.  Lorsque  la 
préparation  n'est  pas  colorée,  cette  capsule  apparaît  sous  forme  d'une 
auréole,  d'un  halo  brillant.  Après  coloration  aux  couleurs  d'aniline  et 
emploi  de  l'acide  acétique,  la  capsule  paraît  comme  une  coque  de 
couleur  différente  de  celle  des  grains.  On  retrouve  cette  capsule  autour 
des  microbes  cultivés  dans  le  bouillon  et  surtout  dans  le  sérum  liquide. 
Dans  les  cultures  sur  milieux  solides,  cette  capsule  ne  peut  ordinaire- 
ment être  décelée.  Elle  ne  peut  même  être  décelée  à  l'autopsie,  dans 
un  certain  nombre  de  cas.  Ces  cas  sont  rares  et  correspondent  à  des 
stades  très  avancés  de  la  maladie.  Au  début  et  dans  la  phase  active,  la 
capsule  se  voit  presque  sans  exception.  On  sait  que  cette  capsule  ne  se 
rencontre  pas  seulement  autour  du  pneumocoque.  On  en  retrouve  de 
non  moins  belles  autour  de  certains  bacilles  (pneumobacilles  encap- 
sulés), de  streptocoques,  etc.  L'emploi  de  la  méthode  de  Lœffler  per- 
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met  même  de  constater  des  rudiments  de  capsnles  de  ce  genre  autour 
de  beaucoup  d'autres  microbes  et  en  particulier  de  la  bactéridie  char- 
bonneuse. La  capsule  est  cependant  rarement  aussi  développée  qu'au- 
tour du  pneumocoque  et  Friedlœnder  (41)  comme  Frœnkel  (36)  et 
Weichselbaum  (452),  ont  raison  d'y  voir  un  des  attributs  les.  plus  im- 
portants de  ce  microbe.  On  ne  peut  s'empêcher  de  tapprocher  Vexis- 
tence  de  cette  capsule  de  la  viscosité  habituelle  des  exsudais  pneumoniques 
et,  partant,  d'attribuer  une  part  au  moins  de  cette  viscosité  à  l'enveloppe 
mucilagineuse  qui  entoure  les  innombrables  microbes  de  l'exsudat.  Il 
faut  se  garder  de  conclure  à  la  présence  d'une  capsule,  toutes  les  fois 
que  les  microbes  sont  entourés  d'un  espace  incolore.  Sur  les  lamelles, 
les  cocci  sont  souvent  entourés  d'un  espace  clair,  dû  exclusivement  à  la 
rétraction  de  la  gangue  àlbuminoîde  de  l'exsudat. 

La  capsule  n'est  pas  une  zone  vide,  entourant  un  coccus,  c'est  une  atmo- 
sphéf*e  de  constitution  spéciale  faisant  corps  avec  le  coccus  dont  elle  ren- 
force l'enveloppe.  On  doit  pouvoir  colorer  cette  capsule  et,  quand  la 
coloration  est  réussie,  l'on  voit  que  la  couleur  de  la  capsule  est  plus 
marquée  à  la  périphérie.  Quand  l'on  a  vu  une  de  ces  capsules  bien 
colorées,  on  ne  les  confond  plus,  comme  cela  arrive  trop  souvent  avec 
de  simples  espaces  vides. 

Le  pneumocoque  se  colore  parfaitement  et  en  peu  de  temps  à  l'aide 
des  couleurs  d'aniline  dissoutes  dans  l'eau  d'aniline.  Le  violet  de  gen- 
tiane et  la  fuchsine  donnent  les  meilleurs  résultats.  La  première  de  ces 
couleurs  permet  surtout  après  l'emploi  de  l'alcool  €d)solu  ou  de  l'acide 
acétique  dilué  à  1/100,  d'obtenir  une  coloration  différente  du^  microbe 
et  de  la  capsule.  Le  premier  est  violet  ou  noir,  la  seconde  rose  pâle. 
'  Quand,  après  avoir  coloré  la  préparation  à  l'aide  des  procédés  pré- 
cités, on  la  met  en  contact  avec  une  solution  iodo-iodurée  et  qu'on  la 
traite)  ensuite  par  l'alcool  absolu,  le  pneumocoque  reste  coloré.  Cette 
persistance  de  la  coloration  après  emploi  du  réactif  de  Gram  a  été  déjà  in- 
diquée par  Friedlœnder  (44),  Weigert  a  montré  que  ce  caractère  permet 
de  distinguer  le  pneumocoque  du  pneumobacille  ou  bacille  encapsulé. 

Nous  passons  maintenant  aux  caractères  tirés  de  la  culture. 


'  Le  pneumocoque  ne  se  développe  qu'à  une  température  supérieure  à  24*^. 
Il  doit  donc  être  cultivé  dans  l'étuve.  Si  l'on  veut  le  cultiver  sur  milieux 
solides,  — et  nous  savons  combien  ces  derniers  sont  précieux  au  point 
de  vue  des  signes  différentiels,  —  il  ne  sera  pas  possible  de  recourir  à  la 
gélatine  qui  se  liquéfie  au-dessus  de  23«.  Il  faut  donc,  à  l'exemple  de 
Frœnkel,  recourir  au  sérum  gélàtinisé,à  la  gélose  nutritive.  A  la  surface  de 
celle-ci  les  colonies  de  pneumocoques  forment  de  petits  ilôts  arrondis, 
transparents,  à  peine  saillants  et  qui  rarement  atteignent  un  millimètre 
de  diamètre.  Ces  colonies  apparaissent  surtout  lorsque  la  température 
est  de  34  à  39o.  Elles  sont  très  visibles  déjà  au  bout  de  seize  heures,  et 
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elles  ne  grandissent  guère  après  le  deuxième  jour.  La  préparation  de 
cette  gélose  est  assez  compliquée.  Il  faut  éviter  absolument  que  le  milieu 
soit  acide  et,  d'autre  part,  V alcalinité  doU  être  faible. 

Le  suc  musculaire  du  lapin,  le  sérum  de  pleurésie  ou  d*ascite  sont 
préférables  au  jus  de  viande  de  bœuf.  A  la  peptone  4,5  p.  100  et  au  sel 
marin  0,5  p.  100,  nous  ajoutons  volontiers  du  glucose  0,5  p.  100  et  du 
9el  de  Seignetle  0,5  p.  iOO.  Ces  additions  ne  sont  point  indispensables. 

L'apparence  des  colonies  de  pneumocoques  sur  gélose  est  assez  spé- 
ciale à  ces  microbçs.  Frœnkel  (36)  la  compare  assez  justement  à  celle 
de  gouttes  de  rosée. 

Les  colonies  conservent  ces  caractères  dans  les  transplantations. 
Ces  transplantations  doivent  toujours  être  faites  à  bref  délai  et  il  ne  con- 
vient pas  d'attendre  plus  de  six  jours.  Passé  ce  délai,  les  ensemence- 
ments restent  en  général  inefficaces. 

Sur  le  sérum  solidifié  le  pneumocoque  forme  également  des  colonies 
presque  transparentes.  Sur  ce  milieu  les  colonies  sont  plus  épaisses  et 
légèrement  visqueuses. 

Le  bouillon  neutre  ou  légèrement  alcalin  est  encore  un  bon  milieu  de 
culture.  Le  bouillon  se  décolore  et  on  remarque  au  fond  du  ballon  un 
dépôt  pulvérulent. 

Le  pneumocoque  dans  les  cultures  sur  milieux  solides  ou  liquides  est  sou- 
vent  disposé  en  longues  chainettes  qni  pourraient  en  imposer  pour  le  strep- 
tocoque, mais  les  éléments  de  ces  chatnettes  sont  ovalaires  et  non  ar- 
rondis. De  plus,. la  chaînette  ne  présente  pas  les  inflexions  régulières 
des  streptocoques  ;  elle  est  droite,  rigide  ou  coudée  à  angles  obtus.  En 
général,  dans  les  cultures  le  pneumocoque  n'est  pas  entouré  de  capsule.  Celle- 
ci  cependant  se  voit  bien  dans  les  cultures  sur  sérum  liquide  comme 
nous  avons  pu  le  constater  après  Orthman.  Ces  capsules  se  voient  assez 
souvent  également  autour  des  pneumocoques  cultivés  sur  sérum  pleu- 
rétique  solidifié  ou  sur  gélose  fabriquée  avec  du  sérum. 

Frœnkel  (38)  et  Biondi  ont  déjà  montré  que  le  pneumocoque  peut  se 
développer  en  l'absence  d\oxygéne.  Nous  l'avons  cultivé  dans  le  vide  ou 
dans  des  gaz  inertes.  Il  conservait  sa  vitalité  et  son  pouvoir  pathogène. 


Le  pneumocoque  détermine  des  accidents  très  spéciaux  chez  diver- 
ses espèces  animales.  Ces  accidents  diffèrent  suivant  la  dose,  le  lieu 
d'inoculation,  l'espèce  employée. 

.  La  souris  et  le  lapin  sont  plus  particulièrement  sensibles.  Quand  l'ino- 
cukUion  est  faite  dans  le  tissu  cellulaire  sous-cutané  la  mort  survient  ordi- 
nairement au  bout  de  vingt-quatre  à  quarante-huit  heures.  11  y  a  au- 
tour du  point  d'inoculation  une  infiltration  œdémateuse  qui  s'étend  fort 
loin  parfois.  La  rate  est  ordinairement  volumineuse,  turgescente.  Elle 
semble  étouffer  dans  sa  capsule.  Le  sang  est  noir,  dissous. 

L'examen  microscopique  fait  voir  dans  les  humeurs  et  les  organes 
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des  diplocoqaes  lancéolés  encapsulés  identiques  à  ceux  qui  ont  servi  à 
rinoculation  et  qui  se  développent  bien  dans  les  milieux  ensemencés. 

Si  rinoculation  est  faite  dans  les  séreuses,  il  y  a  exsudation  de  sérosité 
et  production  de  fausses  membranes  fibrino-purulentes. 

Si  le  poumon  a  été  touché,  Torgane  est  hépatisé  et  du  côté  de  l'injection 
et  de  Tautre  côté. 

Le  cobaye  est  moins  sensible  à  ce  microbe.  Les  plus  âgés  résistent, 
les  jeunes  sont  au  contraire  presque  toujours  touchés,  quand  l'inocu- 
lation est  faite  dans  le  poumon,  ou  dans  la  trachée.  Chez  ces  animaux, 
les  altérations  pneumoniques  sont  généralement  bien  nettes.  Le  rat 
blanc  ofTre  une  réceptivité  intermédiaire  entre  celles  du  cobaye  et  du 
lapin. 

Le  chien  et  le  mouton  sont  moins  sensibles  encore. 


Les  microbes  aequiêrmUt  comme  l'a  montré  M.  Pasieur  (121),  une  virulence 
plus  grande  en  traversant  Vor^misme  du  lapin.  La  virulence  du  pneumo- 
coque est  du  reste  fort  variable.  Elfe  est  moindre  à  mesure  que  la  cul- 
ture est  plus  vieille,  qu'elle  est  plus  éloignée  du  point  de  départ  sur 
l'animal  ou  l'homme.  Une  culture  exposée  à  une  tgmpétalure  supérieure  à 
42«  perd  rapidement  savinUence. Frankél  a  bien  mis  en  lumière  ces  faits  qui 
trouveront  leur  application  quand  nous  étudierons  le  i-ôle  du  pneumo- 
coque dans  la  pneumonie.  Le  même  auteur  a  montré  que,  passé  le 
septième  jour,  le  pneumocoque  est  ordinairement  inoffensif. 

D'autre  part  le  pneumocoque  transplanté  dans  un  milieu  favorable 
peut  récupérer  sa  virulence  qui  avait  disparu. 

Des  faits  assez  nombreux  prouvent  que  le  pneumocoque  atténué  peut 
servir  de  vaccin{i9),  que  la  vaccination  peut  être  le  résultat  des  agents 
chimiques  sécrétés  par  le  microbe.  Ces  agents  empêchent  le  développe- 
ment du  microbe  dans  le  tube  à  culture  au  delà  du  septième  jour.  Ces 
faits  ont  été  signalés  par  Freenkel  (36),  Biondi  (11),  Foa  et  Bordone 
UfTreduzzi  (33)  et  par  nous-même  (95,  98).  Il  convient  de  commencer 
par  de  petites  doses  et  de  faire  l'inoculation  d'abord  dans  le  tissu  cellu- 
laire et  dans  le  derme  (oreille).  Il  faudrait  cependant  se  garder  de  croire 
que  l'immunité  soit  constante  et,  comme  les  auteurs  précités,  nous  avons 
rencontré  des  insuccès. 

On  ne  connaît  jusqu'ici  aux  microbes  de  l'ordre  des  coccus  point  de 
forme  durable  analogue  aux  spores  et  conférant  au  micro-organisme  une 
résistance  très  grande  vis-à-vis  des  agents  extérieurs. 

Cependant  le  pneumocoque  si  sensible  à  l'action  de  la  température 
élevée  supporte  bien  des  abaissements  notables  de  la  température.  On 
peut,  comme  l'a  montré  Biondi,  placer  les  microbes  dans  une  glacière 
plusieurs  jours  et  cependant  faire  des  réensemencements  avec  succès 

De  même  le  pneumocoque  résvite  assez  longtetnps  à  la  dessiccation.  Les 


LE  PNEUMOCOQUE.  683 

expériences  de  Foa  et  Uffreduzzi  indiquent  que  la  virulence  a  persisté 
quarante-cinq  jours  après  le  début  de  la  dessiccation.  Nous  Tavons  vue 
persister  trente-deux  jours  (98),  Il  s'agissait,  dans  les  expériences  deFoà 
et  Uffreduzzi  (33),  de  sang  desséché;  dans  les  nôtres,  de  fil  de  soie  impré- 
gnés de  sang,  de  fragments  de  rates,  de  crachats  pneumoniques  dessé- 
chés. Guarneri  a  vu  la  virulence  persister  après  une  dessiccation  remon- 
tant à  quatre  mois  (45). 

IL  —  Du  pneumoooqae  dans  la  ciavité  bucco-pharyngée 
et  les  fosses  nasales  ches  les  sujets  sains. 

Dans  la  séance  du  25  janvier  1881,  M.  Pasteur  (121)  lisait  à  l'Aca- 
démie de  médecine  une  note  dont  voici  le  titre  :  «  Note  sur  la  maladie 
nouvelle  provoquée  par  la  salive  d'un  enfant  mort  de  la  rage.  »  Nous 
reproduisons  à  peu  près  textuellement  les  points  capitaux  de  ce  tra- 
vail. 

Le  mucus  buccal  d'un  enfant  mort  de  la  rage  fut  recueilli  quatre 
heures  après  la  mort  à  l'aide  d'un  pinceau  délayé  dans  de  l'eau  ordi- 
naire et  tout  de  suite  inoculé  à  deux  lapins.  Ces  deux  lapins  sont  morts 
environ  trente-six  heures  après  l'inoculation.  De  nouveaux  lapins  furent 
inoculés,  les  uns  avec  la  salive,  les  autres  avec  le  sang  des  premiers  la- 
pins. La  mort  fut  plus  rapide  encore.  Les  inoculations  du  sang  frais 
amenaient  la  mort  en  moins  de  vingt-quatre  heures  le  plus  souvent. 

A  l'autopsie  et  pour  les  deux  ordres  d'inoculation,  les  lapins  mon- 
trèrent les  mêmes  lésions.  Ce  qui  frappe  l'observateur  en  premier  lieu 
c'est  un  système  veineux  plus  apparent.  Quand  la  mort  a  un  peu  tardé, 
le  tissu  cellulaire  est  injecté  dans  la  région  de  la  piqûre  avec  présence 
de  pus  et  d'un  tissu  de  nouvelle  formation  dur,  purulent  qui  fait  adhérer 
les  parois  de  la  peau  aux  muscles  de  l'abdomen.  Ce  qui  mérite  davan- 
tage l'attention  c'est  le  gonflement  des  ganglions  à  droite  et  à  gauche 
de  la  trachée,  aux  aines  et  aux  aisselles,  même  du  côté  opposé  à  celui 
où  a  été  pratiquée  l'inoculation.  C'est  également  l'état  hémorrhagique 
de  ces  ganglions. 

Le  tissu  cellulaire  aux  aines  et  aux  aisselles  et  dans  la  région  ino-' 
culée  est  presque  toujours  emphysémateux.  Les  poumons  sont  fréquem- 
ment remplis  de  noyaux  d'apoplexie  pulmonaire.  La  trachée  est  à  peu 
près  invariablement  rouge,  congestionnée.  Le  sang  est  plus  ou  moins 
liquide,  mal  coagulé,  noir,  agglutinant. 

Le  sang  des  animaux  est  envahi  par  un  organisme  microscopique. 
C'est  un  bâtonnet  extrêmement  court,  un  peu  déprimé  vers  son  milieu, 
une  forme  de  8,  par  conséquent,  dont  le  diamètre  de  chaque  moitié  ne 
dépasse  pas  souvent  1  demi-millième  de  millimètre.  Chacun  de  ces 
petits  articles  est  entouré  pour  un  certain  foyer  d'une  sorte  d'auréole 
qui  correspond  peut-être  à  une  matière  propre.  Ce  n'est  pas  un  effet 
de  diffraction  ;  il  semble  vraiment  que  l'auréole  soit  produite  par  une 
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sorte  de  substance  muqueuse,  une  sorte  de  gangue  au  sein  de  laquelle 
vraisemblablement  se  forme  le  petit  organisme  par  un  procédé  ana- 
logue à  celui  qui  donne  naissance  aux  corpuscules  de  la  pébrine  des 
vers  à  soie.  Dans  quelques  cas  oii  le  petit  organisme  a  été  difficile  à 
distinguer,  la  recherche  de  l'auréole  a  pu  servir  à  le  faire  reconnaître. 

Cet  organisme  se  cultive  surtout  dans  le  bouillon  de  veau.  Il  se  pré- 
sente en  forme  de  chapelets  plus  ou  moins  longs  et  contournés,  com- 
posés d'articles  réguliers  en  nombre  très  variable  pour  les  divers  cha- 
pelets, articles  qui  ont  eux-mêmes  la  forme  de  8  comme  ceux  qu'on 
trouve  isolés  dans  le  sang,  mais  de  dimensions  légèrement  supérieures 
à  ceux-ci. 

Lorsque  les  cultures  vieillissent,  et  déjà  après  quelques  jours,  ces 
chapelets  se  désagrègent  et  on  ne  voit  plus  à  leur  place  que  des  articles 
en  forme  de  8  qui  se  dissolvent  eux-mêmes  ultérieurement  en  points 
isolés  d'apparence  sphérique  et  d'un  très  petit  diamètre. 

L'inoculation  des  cultures  en  longs  chapelets  d'articles  provoque  la 
même  maladie  que  l'inoculation  du  sang  infectieux  avec  les  mêmes 
lésions,  et  le  sang  des  animaux  morts  se  trouve  rempli  de  l'organisme 
microscopique  avec  la  forme  qu'il  a  constamment  dans  ce  liquide  à  la 
suite  des  inoculations  de  la  salive  et  du  sang. 

Les  inoculations  dans  le  tissu  cellulaire  du  cobaye  et  de  la  poule 
ne  sont  suivies  d'aucun  accident. 

Le  22  mars  1881,  M.  Pasteur  (122)  annonçait  avoir  retrouvé  le  même 
micro^rganisme  dans  le  mucus  de  trois  enfants  de  l'hospice  des  Enfants- 
Assistés,  ayant  succombé  à  des  broncho-pneumonies;  dans  celui  d'une 
personne  adulte  recueilli  à  jeun.  Il  en  conclut  que  la  nouvelle  maladie 
n'a  aucune  relation  avec  la  rage,  et  il  termine  par  ces  prévisions  dont, 
comme  nous  le  verrons,  l'avenir  a  démontré  la  justesse  : 

«  On  ne  peut  se  défendre  d'un  sentiment  de  surprise  en  apprenant 
l'existence  dans  la  salive,  particulièrement  dans  la  salive  des  enfants, 
d'un  microbe  spécial  dont  l'inoculation  aux  plus  petites  doses  amène 
si  facilement  la  mort  des  lapins  et  même  des  chiens. 

«  J'y  vois,  pour  ma  part,  un  symptôme  nouveau  de  grand  avenir  pour 
la  connaissance  étiologique  des  maladies  dont  la  cause  doit  être  attri- 
buée à  la  présence  et  au  développement  d'organismes  microscopiques.  » 

Dans  la  séance  suivante,  M.  Vulpian  annonçait  à  son  tour  avoir 
trouvé  le  même  microbe  dans  le  sang  de  lapins  inoculés  avec  la  salive 
d'adultes  sains.  Dans  d'autres  expériences,  les  lapins  n'ont  pas  présenté 
de  troubles  morbides  appai-ents. 

Le  médecin  américain  Stemberg  (140)  avait,  dès  1880,  étudié  les 
effets  de  l'inoculation  de  sa  salive.  Dans  le  sang  des  animaux  qui  suc- 
combaient à  cette  inoculation  il  trouvait  un  microbe  ovoïde  isolé  ou 
disposé  en  diplo  et  en  chaînette.  Ce  microbe  était  entouré  d'une  cap- 
sule. Ce  même  microbe  a  été  retrouvé  par  lui  dans  la  salive  d^un  cer- 
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4ain  nombre  dé  ^ojet».  CkèLkméme  sujet  la  saUve,  virulente  à  certains 
moments» pouiHiU  être  Inoffeniwe  à  éCautres.  €laxton  (21)  a»  du  reste,  ob- 
servé les  mêmes  effets  avec  cette  particularité  également  notée  par 
Sternberg  que  la  salive  est  surtout  virulente  chez  les  si^jets  ayant  séjourné 
dans  les  pays  intertropicaux.  Sternberg,  en  1885,  constate  des  ana- 
logies fort  grandes  entre  le  microbe  qu'il  a  cultivé  et  celui  que  Fried- 
lœnder  et  Talamon  ont  trouvé  dans  la  pneumonie..  Ayant  obtenu  des 
effets  identiques  avec  les  inoculations  de  crachats  pneumoniques  et 
ayant  réussi  à  déterminer  des  pleurésies  fibrineuses  en  inoculant  dans 
la  plèvre  des  cultures  de  microbes  salivaires,  Sternberg  croit  pouvoir 
identifier  le  microbe  de  la  septieémie  saUvaire  avec  celui  de  Friedls^ndef^  et 
insiste  sur  les  conséquences  que  cette  identification  comporte  au  point 
de  vue  de  l'étiologie  de  la  pneumonie. 

La  description  de  Sternberg,  les  photographies  jointes  à  son  mé* 
moire  montrent  qu'il  s'agissait  bien  dans  son  cas  du  pneumocoque. 
Mais  Sternberg  n'ayant  pas  fait  de  recherches  personnelles  sur  le  mi- 
crobe de  la  pneumonie  dut  asseoir  son  rapprochement  sur  des  bases 
un  peu  faibles  et,  de  fait,  il  croit  pouvoir  reconnaître  son  microbe  dans 
l'organisme  isolé  par  Friedlœnder,  microbe  qui,  comme  nous  le  verrons, 
n'est  nullement  le  pneumocoque.. 


Il  était  réservé  à  Frankel  (35,  36,  38)  d'étudier  le  premier  à  la  fois 
le  microbe  de  la  pnetimonie  et  celui  de  la  septicémie  saHoairCf  et  d'éta- 
Uir  ainsi  définitivement  une  identification  dont  la  portée  est  des  plus  con- 
sidérables. 

Frœnkel  obtint  des  résultats  identiques  à  ceux  des  auteurs  précé- 
dents. Aux  altérations  du  tissu  cellulaire,  du  sang,  déjà  mentionnées, 
il  ajouta  un  caractère  anatomo-pathologique  important  :  l'augmentation 
de  volume  et  la  turgescence  extrême .  de  la  rate  souvent  triplée  ou 
quadruplée  de  volume.  Le  lapin,  la  souris  succombent  régulièrement, 
que  l'inoculation  soit  faite  dans  le  poumon  ou  dans  le  tissu  cellulaire. 
Le  cobaye  ne  meurt  que  si  l'inoculation  a  lieu  dans  le  poumon.  Frœnkel 
indique,  avec  une  grande  précision,  les  caractères  de  forme,  l'aspect  de 
culture,  les  conditions  nécessaires  au  développement.  Nous  n'avons 
pas  besoin  de  résumer  à  ce  point  de  vue  son  travail  puisque  nous 
avons  indiqué  ces  caractères  dans  l'étude  générale  du  pneumocoque. 
Ayant  étudié  complètement  le  microbe  et  dans  la  salive  et  dans  l'ex- 
sudat  pneumonique,  Frœnkel  était  en  mesure  d'afflrmel:  qu'il  s'agissait 
d'un  seul  microbe.  Ajoutons  enfin  que  Frœnkel,  qui  avait  commencé 
ses  recherches  sur  sa  salive,  a  vérifié,  comme  Sternberg,  la  différence 
de  virulencQ  de  la  salive  chez  le  même  sujet.  Enfin,  il  a  inoculé  la  salive 
de  38  sujets.  Celle  de  20  pneumoniques  a  donné  10  fois  la  septicémie 
salivaire.  Celle  de  18  sigets  non  atteints  :de  pneumonie  n'a  fourni  de 
résultats  positifs  que  dans  3  cas. 
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Les  snjets  atteints  de  pneumonie  ont  trois  fois  au  moins  plus  sou* 
vent  que  les  autres  le  pneumocoque  dans  la  cavité  buccale. 

Blondi  (11),  élève  du  laboratoire  de  Kocb,  a,  de  son  côté  en  1887,  vu 
le  môme  microbe  et  lui  a  consacré  une  étude  assez  longue.  La  bouche 
peut  encore  renfermer  d'autres  microbes  pathogènes  et  Biondi  y  a  trouvé 
les  espèces  suivantes  :  coccus  salivarius  septicus,  micrococcus  tetrage- 
nus,  streptococcus  septopyœmicus,  staphylococcus  salivarius  pyogenes. 
Le  microbe  qui  nous  occupe  et  auquel  il  donne  le  nom  de  bacillus  sali- 
varius septicus  est  plus  commun  que  les  autres.  11  existait  dans  un  cin- 
quième des  cas  (40  sujets  sur  50).  Ck)mme  Frœnkel,  il  signale  la  forme 
allongée,  la  persistance  de  la  coloration  avec  la  méthode  de  Gram, 
l'existence  de  la  capsule  que  Ton  peut  colorer  d'une  autre  façon  que  le 
microbe. 

Les  lésions  que  ce  microbe  détermine  chez  l'animal  sont  les  mêmes 
que  celles  indiquées  par  les  auteurs  précités.  Biondi  signale  cependant 
une  forme  subaigué  dans  laquelle  les  animaux  succombent  15  à  30  jours 
après  l'autopsie.  Il  n'est  plus  alors  possible  de  retrouver  chez  eux  les 
microbes  par  la  culture  ou  l'examen. 

Biondi  a  cultivé  ce  micro-organisme  sur  des  milieux  solides.  Il  ne  se 
développe  pas  à  une  température  inférieure  à  22».  Son  développement 
se  fait  plus  facilement  sur  un  milieu  légèrement  acide.  Sa  virulence 
diminue  avec  le  temps  et  cesse  à  partir  du  septième  jour. 

La  virulence  diminue  quand  la  température  s'élève  et  la  vitalité  est 
presque  supprimée  dès  qu'on  franchit  42».  Le  microbe  résiste  à  la  des- 
siccation. 

Gomme  Frœnkel,  Biondi  obtient  l'immunité  avec  des  inoculations 
de  microbes  atténués.  Biondi  pense  que  son  microbe  est  le  même  que 
celui  de  Pasteur.  Il  l'a  comparé  avec  celui  que  Frœnkel,  Foa  et  UfTreduzzi 
ont  isolé  et  il  ne  trouve  pas  de  différence  appréciable. 

Nos  recherches  personnelles  (92,  94,  98,  10.->)  ont  confirmé  dans 
tous  leurs  détails  les  faits  avancés  par  Pasteur  et  par  Frœnkel.  Elles 
nous  ont  permis,  de  plus,  d'établir  un  certain  nombre  de  faits  nouveaux. 

En  premier  lieu,  la  persistance  indéfinie  du  pneumocoque  dans  la  salive 
des  sujets  atteints  antéti^eurement  de  pneumonie  (93) .  On  l'y  retrouve  4  fois 
sur  5,  alors  même  que  la  pneumonie  remonte  à  10  ans  et  plus. 

En  éliminant  les  sujets  qui  ont  eu  antérieurement  une  pneumonie,  il 
reste  encore  un  chiffre  considérable  de  personnes  dont  la  bouche  héberge  le 
pneumocoque  à  Vétat  de  santé.  L'analyse  de  130  cas  nous  a  permis  de  fixer 
leur  proportion  à  20  p.  100  (95).  D'après  M.  Gamaleia  (43),  Goldenberg 
aurait  décelé  le  pneumocoque  dans  la  bouche  de  plus  de  la  moitié  des 
sujets  sains.  Nous  n'avons  pu  nous  procurer  ce  travail  de  Goldenberg 
et  avons  peine  à  nous  expliquer  là  différence  entre  ses  résultats  et  les 
nôtres,  alors  que  nous  avons  employé  la  même  méthode.  Besser,  qui  a 
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fait  des  recherches  analogues  dans  le  laboratoire  de  Weichsêlbaam,  est 
arrivé  aux  mêmes  chiiTres  que  nous. 

Frœnkel  et  Sternberg  avaient  déjà  vu  que  chez  un  môme  sujet  le 
pneumocoque  salivaire  n'a  pas  toujours  la  même  virulence.  Ces  re- 
cherches poursuivies  pendant  plus  de  trois  ans  nous  ont  montré  que  le 
pneumocoque  dans  la  galwe  est  plus  virulent  quand  les  pneumonies  sont  plus 
fréquentes  et  les  chiffres  de  décès  pneumoniques  hebdomadaires  plus 
nombreux  (95,  105). 

M.  Pasteur  a  signalé  déjà  la  présence  du  pneumocoque  dans  le 
mucus  bronchique.  Nous  l'y  avons  retrouvé  à  l'état  normal  de  même  que 
Besser  (10). 

Il  est  naturel  de  penser  que  le  microbe  présent  dans  la  bouche  se 
retrouve  également  dans  les  fosses  nasales  et  les  sinus  aériens.  Nous  nous 
en  sommes  assuré  directement  (97)  et  nous  avons  été  suivi  dans  cette 
voie  avec  le  même  succès  par  Besser  (40). 


La  présence  d'un  microbe  pathogène  comme  le  pneumocoque  dans 
les  cavités  naturelles  de  sujets  sains  n'est  pas  un  fait  isolé.  On  trouve 
dans  les  mêmes  milieux  d'autres  micro-organismes  également  nuisi- 
bles, les  staphylocoques  pyogènes  (Miller,  Vignal  (151),  Blondi),  le 
streptocoque  pyogène  (Netter  (99),  Besser),  le  pneumobacille  (Netter, 
Thost  (141),  Besser],  etc. 

Ces  [faits  ont  une  grande  importance.  Ils  nous  rendent  compte  du 
développement  en  apparence  spontané  de  diverses  affections  parasi- 
taires, de  la  facilité  avec  laquelle  se  produisent  les  infections  secon- 
daires au  cours  des  maladies  les  plus  diverses  (105,  i06). 

Ils  nous  expliqueront  de  nombreux  points  en  apparence  étranges 
de  l'histoire  de  la  pneumonie  ainsi  que  de  la  modalité  si  diverse  des 
manifestations  morbides  dues  au  pneumocoque. 

C'est  ce  qui  nous  a  engagé  à  placer  cette  étude  du  pneumocoque 
dans  les  cavités  naturelles  avant  celle  du  pneumocoque  dans  la  pneu- 
monie et  dans  les  manifestations  morbides  affectant  d'autres  organes 
que  le  poumon. 

III.  —  Pneumocoque  dans  la  pneumoile  lobaire. 

Avant  que  les  remarquables  travaux  des  médecins  dn^ commencement 
du  siècle  eussent  établi  Tanatomie  pathologique  de  h^  pneumonie  et 
fait  regarder  cette  affection  comme  le  type  des  phlegmasies  ou  inflamma- 
lions  Umitées  à  un  organe,  la  pneumonie  était  considérée  comme  une 
maladie  générale  à  détermination  locale. 

Les  admirables  recherches  de  Laënnec  et  de  ses  successeurs  ne  par- 
vinrent pas  même  à  faire  accepter  partout  la  conception  nouvelle»  et  le 
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terme  de  fièvre  pnetimonique  conservé  par  divers  autenrs  montre  que 
sur  certains  points  l'affection  était  encore  regardée  comme  nne  altération 
générale. 

Le  mouvement  scientifique  provoqué  consciemtnent  ou  inconsciem- 
ment par  les  admirables  et  ininterrompues  recherches  de  notre  grand 
Pasteur,  fournit  une  base  nouvelle  à  ces  hésitations  éparses,  et  Jurfl^en- 
scMi  (55)  dans  un  remarquable  travail  s'efforça  de  démontrer  que  la 
pneumonie  devait  rentrer  parmi  les  maladies  infectieuses.  Il  ne  saurait  en- 
trer dans  le  cadre  de  cette  revue  d'exposer  les  divers  arguments  qu*il 
fit  valoir.  Ces  arguments  étaient  empruntés  à  Vétiologie,  à  la  marche,  aux 
caractères  anatamiques. 

Sans  entraîner  au  début  un  assentiment  général,  le  mémoire  de 
Jurgensen  souleva  sans  aucun  doute  un  mouvement  d'opinion  très 
notable,  et  peu  à  peu  l'idée  de  la  pneumonie,  maladie  infectieuse, 
compta  des  partisans  de  plus  en  plus  nombreux. 

La  nature  infectieuse  d'une  affection  devint  tout  wUurellementt  de  par 
révolution  de  la  science,  inséparable  de  celle  de  sa  nature  parasitaire.  Les 
progrès  incessants  de  la  bactériologie  devaient  naturellement  diriger 
les  travailleurs  du  côté  de  la  recherche  du  microbe  pneumonique. 

Aujourd'hui  que  nous  sommes  en  possession  d'une  technique  mer- 
veilleuse et  à  laquelle  s'ajoutent  tous  les  jours  de  nombreux  perfec- 
tionnements,, Fon  peut  être  tenté  de  méconnaître  la  valeur  des  premiers 
travaux.  Ce  serait  une  grande  injustice,  les  méthodes  qui  s'offraient  aux 
premiers  observateurs  étaient  bien  moins  précises  et  d'un  emploi  bien 
plus  difficile  que  celles  dont  nous  disposons  aujourd'hui.  Loin  de  trou- 
ver un  public  disposé  à  accueillir  avec  enthousiasme  les  résultats  signa- 
lés, à  en  exagérer  même  la  portée,  les  bactériologistes  des  premières 
heures  ne  rencontraient  en  général  qu'indifférence»  doute  ou  contra- 
diction. 

Ajoutons  que  l'étude  bactériologique  des  affections  de  Vespéce  humaine 
est  sensiblement  plus  déUcate  que  celle  deb  maladies  des  animaux.  Dans  ces 
dernières,  l'observation  peut  être  poursuivie  à  toute  heure  ;  humeurs 
et  organes  sont  recueillis  à  l'état  absolument  pur,  sans  que  l'on  ait 
à  se  préoccuper  des  altérations  résultant  de  la  décomposition  cada- 
vérique. 

Dans  le  cas  de  la  pneumonie,  une  difficulté  particulière  se  présente  :  le 
foyer  morbide  est  traversé  en  tous  sens  par  des  conduits  aériens  qui,  nor^ 
malement,  renferment  des  microbes  sans  relation  avec  la  maladie.  Gom- 
ment éviter  ces  derniers?  A  rau^ojKTte,  pratiquée  assez  longtemps  après 
la  mort,  ils  ont  pu  déjà  passer  dans  le  parenchyme  hépatisé.  Pendant 
la  vie,  ils  seront  évidemment  présents  dans  les  produits  de  Vexpectora- 
tion.  La  ponction  avec  la  seringue  de  Pravaz,  faite  pendant  la  vie  dans  le 
foyer  hépatisé,  ne  permet  pas  même  d'être  assuré  de  l'absence  de  ces 
associés  gênants.  L'aiguille  n'a-t-elle  pu  s'engager  dans  une  de  ces 
bronches  ou  bronchioles? 
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Nous  signalons  avec  intention  ces  difficiiLtés  à  propoa  des  premières 
recherches  de  Klebs  (58).  Cet  auteur  examina  et  cultiva  le  suc  bron« 
chique  et  pulmonaire  de  pneumoniques.  Il  vit  des  organismes  arrondis 
entourés  d'une  gangue  gélatineuse»  gloœa.  Cette  gangue»  qui  fait  songer 
à  la  capsule,  por^e  à  croire  que  Klebs  a  vu  le  pneumocoque.  Mais  les 
conditions  dans  lesquelles  ont  été  faits  ces  ensemencements  permettent 
d'affirmer  qu'il  n'a  pu  obtenir  de  cultures  pures.  Ses  considérations 
intéressantes  sur  le  «  monas  pulmonale  »  sont  donc  avant  tout  théoriques 
et  ne  reposent  pas  sur  des  faits  bien  établis. 

Nous  n'avons  pas  de  peine  à  reconnaître  le  pneumocoque  dans  des 
figures  publiées  en  188i  par  Koch  (62)  et  par  Bb«rth  (25).  Dans  le  pre- 
mier cas,  il  s'agit  de  la  photographie  d'une  coupe  de  poumon  hépatisé; 
dans  le  deuxième,  du  dessin  d'une  préparation  de  plèvre  recoiuvrant  un 
poumon  enflammé.  Le  cas  de  Koch  se  rapporte  à  une  pneumonie  sur- 
venue au  cours  d'un  typhus  à  rechute.  Celui  de  Eberth  à  une  pneumonie 
compliquée  de  méningite  cérébro-spinale.  L'intention  des  deux  auteurs 
n'est  nullement  d'aborder  l'étude  du  microbe  pathogène  de  la  pneu- 
monie. Eberth  croit  même  que  le  microbe  qu'il  figure  appartient  à  une 
infection  nouvelle  qui  est  venue  compliquer  le  processus  pneumonique. 

Le  premier  mémoire  de  Friedlaender  (40)  a»  au  contraire,  pour 
objet  l'étude  spéciale  du  microbe  de  la  pneumonie.  L'auteur  rapporte  les 
résultats  de  l'examen  microscopique  de  huit  poumons  pneumoniques. 
Dans  tous  ces  cas,  il  a  vu  des  organismes  elliptiques  dont  le  diamètre 
longitudinal  est  de  1  (a,  le  transversal  de  deux  tiers.  Ils  sont  disposés  en 
diplocoques  et  même  en  chaînettes.  On  ne  trouve  pas  seulement  ces  élé- 
ments dans  l'exsudat  alvéolaire.  Ils  existent  également  dans  les  vaisseaux 
lymphatiques  qui  rampent  sous  la  plèvre.  Friedlœnder  attache  grande 
valeur  à  cette  dernière  constatation.  Elle  démontre  à  son  avis  que  les 
microbes  ont  bien  été  actifs  pendant  la  vie.  Il  a  étudié  des  pneumonies 
plus  ou  moins  avancées.  Les  microbes  lui  ont  paru  plus  abondants  dans 
l'état  intermédiaire  entre  l'hépatisation  rouge  et  l'hépatisation  grise. 
Des  cultures  sont  nécessaires  pour  établir  si  l'on  est  vraiment  en  pré- 
sence de  l'agent  pathogène  de  la  pneumonie. 

La  môme  année,  deux  autres  observateurs  cherchent  à  contrôler  les 
faits  avancés  par  Friedlœnder.  Us  examinent  le  suc  retiré  par  la  seringue 
de  Pravaz  d'un  foyer  pneumonique.  Leyden  (71)  a  vu  des  diplocoques, 
la  plupart  nettement  ovalaires.  Quelquefois  plusieurs  diplocoques  sont 
placés  bout  à  bout  de  façon  h  figurer  une  chaînette.  Il  a  vu  les  mêmes 
microbes  à  l'autopsie. 

Gfinther  (71)  a  fait  de.  son  côté  une  ponction  analogue  et,  sur  ses 
préparations  microscopiques,  les  organismes  ont  la  forme  elliptique 
signalée  par  Fnedlœnder  et  Leyden.  Ces  microbes  sont  entourés  d'une 
capsule,  ainsi  que  Ta  fait  remarquer  Frœnkel. 

L'année  suivante,  le  .15  novembre  1883,  Friedlsender  (41)  public 
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UB  traTail  plus  complet.  Cette  fois,  il  ne  s'agit  plus  seulement  de  ^exa- 
men  mieroscopique.  Il  expose  encore  les  résultats  de  cuitures  et  d* moeti* 
îatùms.  Ces  dernières  recherches  faites  en  commun  avec  Frobenius 
semblent  tout  d'abord  absolument  démonstratives.  Je  passe  sur  la  des- 
cription morphologique  du  pneumocoque  qui  est  conforme  à  la  première, 
avec  ce  détail  que  Friedlœnder,  depuis  que  son  attention  a  été  attirée 
du  côté  de  la  capsule,  a  vérifié  son  existence  et  montré  les  meilleurs 
moyens  de  la  déceler. 

Dans  une  pneumonie  compliquant  une  cirrhose  hyperlrophique,  il 
a  vu  se  développer  sur  la  gélatine  des  colonies  d'un  microbe,  qu'il 
considère  comme  identique  à  celui  qu'il  a  vu  dans  les  préparations 
microsco'piques.  Ce  microbe  se  développe  d'une  façon  spéciale  (culture 
en  clou).  Si  Ton  pique  la  gélatine  perpendiculairement  à  sa  surfoce,  le 
microbe  se  développe  en  forme  de  petits  grains  dans  la  strie  d'inocu- 
lation, mais  il  croit  davantage  à  la  surface  au-dessus  de  la  piqûre  for- 
mant une  saillie  hémisphérique  d'un  blanc  de  porcelaine.  La  gélatine 
ne  se  liquéfie  point.  Sur  la  pomme  de  terre,  il  forme  des  saillies  vis- 
queuses, grises  et  donne  lieu  fréquemment  &  un  développement  de  gaz. 

Examinées  au  microscope,  les  cultures  sont  composées  de  cocci 
allongés  auxquels  se  mêlent  souvent  des  bâtonnets  et  même  des  fila- 
ments. Les  éléments  de  ces  cultures  ne  sont  pas  entourés  d'une  capsule. 
Ils  se  décolorent  après  emploi  de  la  méthode  de  Gram. 

Inoculées  dans  le  thorax  de  souris  ou  de  cobaye,  les  cultures  donnent 
naissance  à  des  pleurésies  et  à  des  pneumonies.  L'animal  succombe» 
présentant  une  rate  volumineuse.  Son  sang  renferme  des  microbes 
entourés  d'une  capsule. 

Il  y  a  plus  :  si  l'on  fait  respirer  à  des  souris  un  air  mélangé  des 
produits  de  la  pulvérisation  de  cultures  de  ces  microbes,  les  animaux 
succombent  présentant  de  la  pneumonie. 

A  l'opposé  des  souris  et  des  cobayes,  les  lapins  se  montrent  réfraCi- 
taires  aux  inoculations  de  ce  microbe. 

Je  dois  ajouter  que  Friedlœnder  a  cultivé  dans  deux  autres  pneu- 
monies un  microbe  qu'il  croit  identique  au  précédent,  bien  qu'il  n'y  ait 
pas  eu  d'abord  développement  de  clou.  Il  n'existait  pas  au  début  à 
l'état  de  culture  pure. 

Nous  avons  dit  les  caractères  du  pneumocoque.  Ils  sont  bien  différents  de 
ceux  du  microbe  cultivé  par  Friedlœnder.  Impossibilité  de  se  développer 
à  une  basse  température  et,  partant,  de  faire  des  cultures  sur  gélatine 
maintenue  solide,  comme  le  dernier.  Vitalité  relativement  courte  et 
nécessitant  des  transplantations  fréquentes  ;  le  microbe  de  Friedlœnder 
peut  être  retransplanté  après  plusieurs  mois  et  même  plus  d'une  année. 
Persistance  du  caractère  ovoïde  dans  les  cultures;  celles  de  Friedlœn- 
der montrent  des  bacilles  et  même  des  filaments  à  côté  des  coccus. 
Persistance  de  la  réaction  de  Gram  pour  ces  coccus  de  culture;  le 
microbe  de  Friedlœnder  se  décolore.  Pouvoir  pathogène  très  marqué  sur 
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le  lapin,  réfractaire  à  Torganisme  de  Friedlœnder.  En  réoHté  les  deux 
microbes  n'otif  de  commun  que  la  formé  sensiblement  analogue  et  la  pré- 
sence  d'une  capsule.  Friedlsmder  a  vu  le  pneumocoque  dans  les  coupes  et  sur 
les  lameUes,  Il  a  euUivé  un  mêcn^e  différent  du  pneumocoque^  diplobacille 
qui  joue  un  rôle  considéraUe  dans  la  pathologie  humaine,  mais  qui  n'a 
rien  de  commun  avec  la  pneumonie  franche  (96). 

Il  n*e9t  pas  difficile  de  tFouver  Vexplication  de  rerreur  de  Fried- 
lœnder. Elle  tient  à  l'insuffisance  de  sa  technique.  Ne  s'étant  pas 
adressé  à  l'origine  à  la  culture  sur  milieux  solides  à  la  température  de 
l'étuve,  il  n'a  pu  conserver  le  pneumocoque  qui  ne  vit  pas  à  la  tempe- 
ture  de  la  chambre^  Si  cependant  ses  cultures  n'ont  pas  été  stériles 
dans  le  premier  cas  (elles  l'ont  été  fréquemment  d'autres  fois,  il  le  re- 
connaît), cela  tient  i  ce  que  dans  ce  cas  au  pneumocoque  se  trouvait 
associé  le  diplobacille  encapsulé.  Cette  association  n'a  rien  de  surpre* 
nant,  car  le  diplobacille  encapsulé  peut  exister  &  l'état  normal  dans  les 
premières  voies  et  l'on  s'explique  dès  lors  comment  il  peut  envahir  le 
lobe  hépatisë,  s'associant  au  pneumocoque  comme  le  font  ailleurs  le 
streptocoque  ou  le  staphylocoque  pyogène  (96). 

Divers  auteurs  encouragés  par  l'exemple  de  Friedlœnder  suivirent 
plus  tard  les  mêmes  errements.  Ils  dirent  être  arrivés  tantôt  aux  mêmes 
constatations  (Dreschfeld,Pipping),  tantôt  à  des  résultats  différents.  Nous 
n'avons  pas  l'intention  d'analyser  ici  leurs  travaux. 

Nous  devons  en  revanche  nous  arrêter  longuement  à  ceux  de  Talamon. 
Ils  tiennent  dans  une  courte  note,  lue  à  la  Société  anatomique,  le  80  no* 
▼embra  1883. 

Talamon  a  fait  comme  Friedlœnder  des  examens  microscopiques,  des 
cultures  et  inoculations  ;  comme  milieu  de  cultures,  il  a  choisi  le  bouillon 
Liebig  à  37^.  Ses  recherches  ont  porté  sur  les  crachats  (25  cas),  sur 
l'exsudat  pneumonique  à  l'autopsie  (9  cas),  sur  le  suc  retiré  par  la 
seringue  de  Pravaz  (8  cas).  Une  fois,  la  culture  de  ce  suc  pulmonaire  a 
donné  naissance  à  une  culture  pure  de  coccus  lancéolé,  en  grain  d^orge. 

Il  a  obtenu  une  fois  enQore  des  cultures  du  mime  coccus  dans  le 
sang  pris  au  moment  de  l'agonie.  Dans  les  autres  cas,  ce  coccus  exis- 
tait également,  mais  dans  les  cultures  il  était  mélangé  à  des  coccus 
arrondis  et  à  des  bâtonnets. 

L'inoadation  de  ces  cultures  a  été  sans  résultat  dans  le  poumon  de 
deux  cobayes  et  de  quatre  chiens.  Elle  n'est  pas  suivie  d'accidents  chez 
le  lapin  quand  Tinoculation  a  été  faite  sous  la  peau  de  la  cuisse  (6  cas). 
En  revanche  20  lapins  inoculés  par  injection  directe  dans  la  poitrine 
ont  tous  été  malades,  4  ont  guéri  après  élévation  temporaire  de  la 
température,  les  16  autres  sont  morts,  il  de  ces  lapins  présentaient  une 
pleurésie  avec  épanchement  flbrineuxet  péricardite  flbrineuse  et  avaient 
de  plus  une  pneumonie  semblable  à  la  pneumonie  humaine  avec 
moules  flbrineux  bronchiques.  Chez  tous  les  animaux  qui  ont  succombé 
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le  sang  renfermait  un  coccus  lancéolé,  coccas  qui  cultivé  et  inoculé 
était  identique  avec  celui  trouvé  chei  l'homme.. 

Le  mémoire  très  concis  de  T^damon  est  suivi  de  conclusions  précises 
que  nous  désirons  reproduire. 

«  La  pneumonie  lobaire  fibrineuse  est  une  maladie  produite  par  la 
multiplication  dans  le  poumon  d'un  microbe  spécial.  Ce  microbe  se 
trou  ve  dans  l'ezsudat  pneumonique  pris  directement  sur  le  vivant.  Il 
n'existe  pas  dans  le  sang,  sauf  dans  certains  cas  probablement  fort 
rares,  au  moment  de  l'agonie.  Il  a  une  forme  caractéristique,  lancéolée, 
en  grain  d'orge  ou  de  blé.  Il  peut  être  isolé  et  cultivé  dans  un  milieu 
approprié.  On  peut  produire  expérimentalement  la  pneumonie  lobaire 
fibrineuse  chez  le  lapin..  U  faut  introduire  directement  le  microbe  cul- 
tivé dans  le  tissu  pulmonaire.  On  obtient^ainsi  une  pneumonie  avec  pleu- 
résie et  fréquemment  aussi  une  péricardite  fibrineuse.  L'injection  du 
liquide  de  culture  sous  la  peau  ne  détermine  pas  de  pneumonie.  » 

La  question  désormais  a  fait  un  grand  pas,  car  Porganisme  que  vient 
de  décrire  Takanon  est  sans  contredit  celui  gue  nous  reconnaissons  aujour- 
d'hui comme  l'agent  pathogène  de  la  pneumonie,  l\  a  bien  la  même  forme, 
les  mêmes  efTets  sur  le  lapin.  Il  a  été  cultivé  à  la  température  du  corps 
humain,  contrairement  à  l'organisme  de  Friedlœnder.  Il  y  a  bien  entre 
le  pneumocoque  tel  que  nous  le  connaissons  désormais,  et  le  coccus 
dç  Talamon  quelques  différences  que  nous  devons  signaler,  car  &  notre 
avis  elles  expliquent  comment  sa  communication  n'a  pas  eu  le  retentissement 
désirablei, 

Talamon  n'a  pas  parlé  de  la  capsule  et,  depuis  les  travaux  de  Leyden-, 
Gûnther  et  Friedlœnder,  on  avait  recherché  avec  grand  soin  ce  carac- 
tère morphologique  qui  certainement  n'appartient  pas  exclusivement 
aux  organismes  de  la  pneumonie,  mais  qui  est  sans  contredit  un  élé- 
ment de  jugement  important  et  de  constatation  facile.  D'autre  part, 
Talamon  signale  l'immunité  du  cobaye  même  après  inoculation  intra- 
pulmonaire.  Cette  immunité  est  loin  d'être  constante.  Nous  avons  dit 
enfin  que  le  pneumocoque  injecté  dans  le.  tissu  cellulaire  du  lapin  tue 
cet  animal  le  plus  souvent  et  les  expériences  de  Talamon  ne  lui  ont 
pas  donné  ce  résultat. 

La  difficulté  était  fort  grande.  Friedlœnder  et  Talamon  avaient  con- 
duit leurs  recherches  avec  grand  soin  l'un  et  l'autre,  et  leurs  résultats 
en  apparence  concordaient  pour  ce  qui  a  trait  aux  caractères  de  forme, 
et  différaient  quand  il  s'agissait  des  effets  sur  les  animaux  et  des  carac- 
tères de  culture. 

Choisir  entre  eux  en  1883  et  1884  n'était  guère  possible,  et  les  tra* 
vaux  qui  suivaient  immédiatement  ne  pouvant  guère  le  permettre  ;  car 
la  plupart  étaient  incomplets  et  dépourvus  de  la  méthode  et  de  l'esprit 
de  suite  si  remarquables  dans  les  communications  précitées.  On  eftt 
dû  s'attendre  à  être  éclairé  par  les  recherches  ultérieures  de  Tala- 
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mofir  (135)  et  de  FriedlsMider  (42).  Biais  l'an  et  l'antre  se  bornent,  à 
partir  de  4883,  à  reproduire  les  affirmations  premières  sans  apporter  de 
nouveaux  travaux  personnels.  Ils  semblent  arrêtés  par  les  difficultës 
rencontrées  dans  les  premières  cultures.  Priedlsander  n'a  obtenu  en 
effet  qu'une  culture  pure  en  clou  dès  le  début  sur  les  huit  pneumonies 
étudiées  et,  de  son  côté»  Talamon  n'a  obtenu  qu'une  culture  pure  de 
coccus  lancéolé  sur  les  huit  cas  d'ensemencement  avec  le  suc  retiré  du 
poumon  pendant  la  vie. 

Nous  devons  une  mention  aux  recherches  de  Salvioli  (131)  contem- 
poraines et  indépendantes  de  celles  des  auteurs  précités.  Les  coccus 
pneumoniques  dont  il  donne  une  description  semblable  à  celles  de 
Talamon  existent,  non  seulement  dans  l'exsudat  alvéolaire,  mais  encore 
dans  la  sérosité  obtenue  après  application  de  vésicatoires,  dans  l'épan- 
chement  pleurétique  ou  péricardi tique  concomitant.  Ces  cocoi  dont 
Salvioli  et  Zaeslein  ont  fait  des  cultures  sur  milieux  liquides  sont 
pathogènes  pour  le  lapin,  le  cobaye,  le  chien.  Avec  les  humeurs  de  ces 
animaux  il  est  facile  d'obtenir  dés  inoculations  en  série. 

Nous  ne  pensons  pas  qu'il  y  ait  lieu,  en  revanche,  d'analyser  ici  les 
travaux  de  Klein  (60),  d'Artigalas  (3),  de  Pane  (32),  d'Affanassiew  (1), 
de  Platonow  (133),  de  Senger  (137).  Ces  auteurs  arrivent  à  des  résultats 
contradictoires  confirmant  ou  infirmant  les  mémoires  de  Talamon  et 
surtout  de  Friedlœnder. 

Leurs  essais  de  culture  sont  insuffisants  parce  qu'ils  ne  réalisent  pas 
les  conditions  nécessaires  pour  cultiver  et  surtout  isoler  l'agent  patho- 
gène de  la  pneumonie.  Aussi,  pendant  que  Frœnkel  et  Weichselbaum 
s'appliquent  à  rechercher  patiemment  les  procédés  de  culture  néces- 
saires dans  ce  but,  la  généralité  des  anatomo-pathologistes  et  des  cli- 
niciens ne  relèvent  des  descriptions  de  Friedlsender  et  Talamon  que  les 
traits  concordants.  Ainsi  se  trouve  peu  à  peu  établie  la  valeur  diagnostique 
de  la  forme  lancéolée,  de  la  capsule,  des  effets  pathogènes  sur  les  divers  ani- 
maux (90). 

12  était  réservé  à  Albert  Frankel  de  mettre  un  terme  aux  hésitaUons 
et  d^expliquer  les  contradictions  si  frappantes  entre  les  résultats  de  Fried- 
Iwnder  et  de  Talamon,  Au  congrès  de  Wiesbaden  en  1884,  il  signalait 
d^à  l'existence  dans  la  pneumonie  d'un  coccus  en  fuseau  cultivable  sur 
le  sérum,  pathogène  pour  le  lapin.  Ce  coccus  est  entouré  d'une  cap- 
sule (35).  S'agit-il  d'un  microbe  différent  de  celui  de  Friedlœnder  ou 
d'une  forme  différente  du  même  microbe  ?  Il  n'ose  encore  le  décider. 

11  est  plus  affirmatif  en  1886.  Le  microbe  qu'il  a  trouvé  dans  trois 
cas  de  pneumonie  et  dans  deux  cas  de  pleurésies  purulentes  compliquant 
une  pneumonie,  est  tout  différent  de  celui  de  Friedlœnder  avec  lequel 
il  ne  présente  que  des  ressemblances  grossières.  Il  ne  se  développe  qu'à 
la  température  de  l'étuve.  Ce  microbe  est  sans  doute  celui  qu'a  cul- 
tivé Talamon  et  peut-être  Salvioli.  Il  est  identique  à  celui  que  Pasteur 
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a  trouvé  dans  la  salive  (26-38).  Noas  n'insistons  pas  davantage  sur  la 
description  de  Frœnkel,  puisque  les  caractères  qu^l  nous  fournit  sont 
ceux  que  nous  avons  décrits  au  pneumocoque.  A  sa  description  il  n'était 
guère  possible  d'ajouter  des  traits  nouveaux.  11  restait  à  en  étendre  la 
portée  en  les  contrôlant  sur  un  grand  nombre  de  cas. 
C'est  ce  qui  ne  tarda  pas  de  divers  c6tés'. 

'Weiohselbaiim(152),  dont  les  recherches  entreprises  indépendam. 
ment  de  celles  de  Fnenkel  ont  porté  sur  i29  inflammations  pulmonaires» 
d  onne  du  pneumocoque  une  description  identique  à  celle  de  Frienkel. 
Il  a  trouvé  le  même  microbe  dans  le  plus  grand  nombre  des  pneu- 
monies lobaires,  81  sur  88,  soit  92  p.  100.  Dans  un  petit  nombre  de  cas 
il  a  vu  le  bacille  encapsulé  de  Friedlœnder,  dans  d'autres  le  strepto- 
c  oqne  ou  les  staphylocoques. 

Depuis  que  ces  travaux  nous  ont  fourni  un  moyen  facile  de  cultiver 
le  microbe  delà  pneumonie,  de  le  distinguer  des  autres  micro-organismes^ 
les  recherches  se  sont  multipliées.  Elles  ont  toutes  démontré  le  rôle 
essentiel  du  pneumocoque  (Fatichi  (26),  Monti  (81),  Bozzolo  (18),  Netter 
(96,  98, 105,  111),  Gamaleia  (43),  Guarneri  (45),  Patella(i76),Banti(167). 

Pour  tous  ces  auteurs  comme  pour  Frsenkel,  ce  rôle  est  exclusif.  Point 
de  pneumonie  franche  sans  pneumocoque  lanoéolé  encapsulé,  et  nous  pouvons 
invoquera  l'appui  de  cette  thèse  le  résultat  de  nos  cultures  de  50  pou- 
mons pneumoniques  qui  tousrenfermaientle  pneumocoque '.Que  si  d'au- 
tres observateurs  ont  parfois  méconnu  le  microbe,  cela  peut  tenir  à  ce  que 
leurs  milieux  de  cultures  n'étaient  pas  préparés  avec  le  soin  désirable. 
L'explication  peut  en  être  aussi  dans  la  période  avancée  de  la  pneu- 
monie  (96);  le  pneumocoque  n'ayant  qu'une  vitalité  mesurée  peut  être 
mort  au  moment  de  l'autopsie.  Dans  ces  cas  l'autopsie  microscopique 
fait  constater  sa  présence  alors  qu'elle  n'est  pas  démontrable  par  des 
cultures  ou  des  i  noculations.  Si  d'autres  microbes  ont  été  rencontrés, 
c'est  que  divers  mtcro-organismes  peuvent  s'associer  au  pneumocoque: 
streptocoques  pyogènes,  staphylocoques,  bacilles  encapsulés,  etc.  Enfm, 
il  faut  se*garder  de  rapporter  à  la  pneumonie  des  cas  de  broncho-pneumonies 
à  aUures  pseudo^lobaires,  pseudo-pneumonies  gtit,  eUes,  peuvent  être  dues  à 
des  microbes  pathogènes  différents  du  pneumocoque.  Ces  pseudo-pneumonies 
ont  été  causées  dans  certains  cas  par  le  streptocoque  (Cantani  (168), 
Finkler  (169,  170),  dans  d'autres  par  un  microbe  semblable  à  celui 
de  la  septicémie  du  lapin  (Lœffler,  85).  Il  en  est  qui  sont  sous  la  dépen- 

1.  Dans  sa  première  communication,  Frœnkel  admettait  la  possibilité  de  Texis- 
tence  d*une  pneumonie  due  au  microbe  de  Friedlœnder.  Il  s'est  montré  réso- 
lument uniciste  dans  un  deuxième  travail  de  la  même  année  (37-38).  — 
Weichselbaum  ne  semble  plus  aujourd'hui  aussi  afflrmatif  sur  le  rôle  du  diplo- 
bacille  dans  la  pneumonie  vraie  (156). 

2.  Dans  un  nombre  plus  considérable  encore,  la  présence  du  pneumocoque 
nous  avait  paru  établie  par  les  examens  microscopiques  et  les  inoculations, 
(faits  recueillis  avant  le  mois  de  juin  1886.) 
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dance  du  bacille  encapsulé  de  Friedtender  et,  dans  une  récente  épi- 
démie, Klein  (60)  a  retrouvé  un  microbe  différent  des  précédents. 
Cette  question  des  pseudo-pneumonies  mérite  un  travail  spécial  et  nous 
comptons  lui  consacrer  une  étude. 

La  pneumonie,  maladie  bien  individualisée  aussi  bien  par  son  évolution 
que  par  son  anatomie  pathologique,  est  une  affection  spécifique  engendrée 
par  un  seul  mia^obe  t  le  pneumocoque.  Les  propriétés  de  ce  dernier  rendent 
parfaitement  compte  des  caractères  particuliers  de  la  maladie  qu'il  engendre. 

L'expérience  démontre,  et  Talamon  avait  déjà  mis  ce  fait  en  lumière, 
que  le  pneumocoque  est  fbrvnogéne  (143).  Cette  nature  spéciale  de  Tin- 
fïammation  pneumonique  rentre  parmi  ses  traits  les  plus  spéciaux. 

On  trouve  le  pneumocoque  dans  les  alvéoles  pulmonaires,  dans  les 
bronches  qui  y  aboutissent,  dans  les  petits  vaisseaux  qui  rampent  sur 
leur  paroi.  Il  doit  être  présent  dans  les  produits  expectorés  et,  en  dépit 
des  doutes  de  Friedlœnder,  la  recherche  du  pneumocoque  dans  les 
crachats  peut  rendre  des  services  au  diagnostic  comme  l'a  établi  Ziehl 
(166).  Il  faut  cependant  exiger  que  les  cocci  soient  nombreux,  que  leur 
capsule  soit  bien  manifeste  et  colorable.  Dans  ces  conditions  Wolf  (160) 
a  pu  plusieurs  fois  éclaircirun  diagnostic  douteux  entre  la  pneumonie, 
une  fièvre  typhoïde  ou  une  tuberculose.  Il  faut  se  rappeler  que  chez 
un  sujet  sain  la  salive  peut  renfermer  l'organisme  de  la  pneumonie  et 
que  le  mucus  buccal  fourmille  de  microbes  dont  plusieurs  ne  diffèrent 
guère  du  pneirmocoque. 

Le  pneumocoque  est  présent  à  tous  les  degrés  de  la  pneumonie,  k  l'en- 
gouement comme  à  l'hépatisation  grise.  Cette  dernière  est  due  à  la 
seule  activité  du  pneumocoque.  Il  convient  de  la  distinguer  de  l'infiltra- 
tion purulente.  Dans  cette  dernière,  comme  l'ont  montré  MM.  Jaccoud 
(50)  et  Naunyn  (87),  il  y  a  association  de  streptocoques  ou  de  staphylo- 
coques. Dans  des  conditions  particulières,  surtout  dans  les  séreuses  et 
même  dans  le  poumon,  le  pneumocoque  peut  devenir  pyogéne,  Guameri  a 
réalisé  expérimentalement  ces  suppurations  en  ajoutant  à  l'injection 
des  pneumocoques  l'introduction  de  corps  étrangers  (plumes  stérilisées). 

Vun  des  traits  les  plus  spéciaux  de  la  pneumonie  franche,  c'est  sans 
contredit  sa  durée  limitée,  sa  tei*minaison  brusque,  critique,  qui  sur^ 
vient  en  général  du  septième  au  onzième  jour.  Nous  pensons  avec 
Frsenkel  que  ces  caractères  sont  liés  k  Forganisme  qui  l'engendre.  La 
virulence  du  pneumocoque  dans  les  tubes  d'agar,  dans  les  milieux  de 
culture  solide  *,  est  limitée,  et  au  bout  de  sept  jours  en  général  son  ino- 
culation ne  détermine  plus  d'accidents.  Si  on  le  retransplante,  il  ne  se 

1.  La  virulence  du  pneumocoque  persiste  davantage  dans  les  cultures  dans 
les  milieux  liquides.  Ainsi  s'explique,  peut-être,  la  durée  plus  longue  de  la  pleu- 
résie purulente  due  au  pneumocoque.  Il  y  a  lieu  sans  doute  encore  de  faire  in- 
tervenir Tabsence  de  l'intervention  de  l'oxygène. 
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développe  pas,  ou  plus  sauvent  les  microbes  de  ces  cultures  sont  inactifs. 
Le  rapprochement  entre  ces  propriétés  du  microbe  et  lés  caractères  de 
la  pneumonie  s'impose.  Nous  avons  fourni  un  argument  plus, précis 
encore.  Inoculée  tant  que  dure  la  pàeumonie,  la  salive  donne  lieu  chez 
l'animal  à  une  infection  pneumococcique.  Le  jour  où  la  crise  est  terminée 
la  salive  est  inactive  et  le  reste  pendant  quinze  à  vingt  jours.  La  crise 
pneumonique  coïncide  donc  avec  la  perte  du  pouvoir  pathogène  du 
pneumocoque.  Nous  disons  avec  la  perte  du  pouvoir  pathogène  et  non 
mort  du  pneumocoque»  car  le  pneumocoque  vit  encore  et  récupérera 
plus  tard  son  pouvoir  pathogène.  11  témoigne  même  encore  de  sa  vita- 
lité puisque  l'inoculation  de  cette  salive  peut  conférer  l'immunité  vis- 
à-vis  d'inoculations  virulentes  (95).  Patella  vient  de  montrer  que  la  viru- 
lence du  pneumocoque  disparaît  bien  dans  le  poumon  lui-même  quand 
la  pneumonie  est  entrée  en  résolution.  Chez  dix  sujets  il  a  comparé 
les  résultats  de  la  culture  du  suc  retiré  du  poumon  pendant  la  vie  à 
divers  moments.  Cette  culture  donnait  d'abord  des  pneumocoques  actifs 
virulents.  Plus  tard,,  après  la  défervescence,  elle  restait  stérile  (i'ïG). 

A  quoi  est  due  cette  perte  de  la  virulence?  A  l'épuisement  du  milieu 
de  culture,  à  la  production  de  poisons  sécrétés  par  le  microbe,  à  l'ac- 
tion de  la  température  exagérée.  Je  crois  que  chacune  de  ces  trois  con- 
ditions a  son  importance.  Une  pneumonie  qui  envahit  ultérieurement 
le  poumon  opposé  présente  une  durée  plus  longue.  La  sécrétion  de  pto- 
maînes  par  le  pneumocoque  n'est  pas  douteuse,  et  MM.  Roger  et 
Gaume  (130)  ont  trouvé  ce  poison  dans  les  urines  des  pneumoniques. 
Patella  a  constaté  que  la  réaction  des  milieux  de  culture  devient  acide 
et  comme  le  pneumocoque  perd  son  activité  dans  un  milieu  acide,  il  est 
tenté  d'expliquer  ainsi  la  mort  du  pneumocoque.  Frœnkel  avait  déjà 
signalé  cette  disparition  rapide  de  l'activité  du  pneumocoque  cultivé 
dans  le  lait  et  l'apparition  précoce  dans  ce  cas  de  la  réaction  acide. 
Enfin  nous  savons  par  Frœnkel  qu'une  température  prolongée  au- 
dessus  de  40<^  diminue  puis  arrête  la  vitalité  du  pneumocoque,  que 
ses  effets  sont  surtout  marqués  au-dessus  de  42«.  L'observation  nous 
a  montré  qu'immédiatement  avant  la  crise  il  y  a  généralement  une  élé- 
vation plus  marquée  de  la  température  (perturbatioiv  précritique).  On 
est  tenté  de  voir  là,  avec  les  anciens,  un  effort  suprême  de  l'organisme 
dans  cette  hyperthermie  qui  vient  à  bout  des  derniers  pneumocoques. 

Nous  étudierons  dans  un  chapitre  spécial  les  complications  extra- 
pulmonaires  de  la  pneumonie,  et  nous  verrons  qu'elles  sont  sous  la 
dépendance  du  pneumocoque.  Il  n'y  a  pas  lieu,  comme  on  a  été  tenté  de 
le  faire,  de  distinguer  une  pneumonie  simple,  inflammatoire  etphlegmasique^ 
une  pneutnonie  grave,  typhoïde,  pyrexique,  parasitaire.  Toutes  les  pneu- 
monies sont  pm*àsitaire$,  infectieuses.  Dans  les  unes  Cinfection  reste  locale^ 
Elle  se  'généralise  dans  les  autres  qui,  comme  Va  bien  dit  M.  Sée,  devien- 
nent  infectantes. 
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Il  n'y  a  pa$  lieu  non  plu^'-d*aUribuer*à^vne  nriffinè .  différente  les 
pneumonies  lobaires  qui  compliquent  d'autres  nuUkuH^.  Nous  arons  trouvé 
le  pneumocoque  dans  des  pneumonies  survenues''  au  cours  de  la  fièvre 
typhoïde,  de  la  scarlatine;  chez  des  cardiaques,  des  diabétiques,  des 
albuminuriques  (105),  Marchiafava  et  Goameri  Tont  trouvé  dans  la  pneu- 
monie de  rinfectioh  palustre  (175).  Ménétrier  (79)  a  montré  que  la 
pneumonie  au  cours  de  la  grippe  de  1886  était  causée  par  le  pneumo- 
coque, et  les  recherches  de  Sëe  et  de  Bordas  (136),  Bouchard  (14),  de 
Leyden  (74),  Jaccoud  (54),  Netter  (408),  Prlor  (125),  Weichselbaum  (159), 
Kundrat  (67),  etc.,  ont  montré  qu'il  en  a  été  de  même  pour  la  grippe  de 
1889-1890. 

On  a  cru  voir  dans  rétiologie  de  la  pneumonie  des  arguments  op- 
posés à  la  conception  de  la  nature  parasitaire. 

Cette  étiologie  de  la  pneumonie  était  du  reste  bien  incertaine  et  Ton 
y  trouvait  à  son  gré  dés  arguments  favorables  ou  défavorables  à  la 
conception  localiste  ou  générale  de  la  maladie. 

La  connaissance  du  pneumocoque  nous  semble  au  contraire  fournir 
une  explication  satisfaisante  de  toutes  ces  particularités  en  apparence 
contradictoires. 

Point  de  pneumonies  sans  pneumocoques  et  aussi  sans  pénétration  du 
pneumocoque  dans  les  alvéoles  pulmonaires.  Cette  dernière  condition  est 
aussi  nécessaire  que  la  première.  Sans  cela,  en  effet,  nous  ne  compren- 
drions pas  comment  les  nombreuses  personnes  dont  la  bouche  ren- 
ferme le  pneumocoque  n'ont  pas  toty  ours  de  pneumonie  ;  comment  les 
animaux  qui  meurent  d'infection  pneumococcîque  ne  présentent  ordi- 
nairement de  pneumonie  que  dans  les  cas  d'infection  intrapulmonaire. 
Ajoutons  enfin  qu'il  doit  sans  doute  y  avoir  pénétration  dans  le  pou- 
mon d'une  quantité  relativement  abondante  de  microbes,  et  qu'd  Vétat 
normal  Vorganisme  est  armé  pour  annuler  des  pneumocoques  pénétrant 
en  faible  quantité.  Ici  encore  nous  n'invoquons  pas  une  simple  hypo- 
thèse, nous  nous  étayons  sur  les  expériences  de  Gamaleia  (43).  Cet 
auteur  introduit  des  pneumocoques  virulents  dans  la  trachée  de 
moutons.  Ces  animaux  résistent,  grâce  à  la  destruction  des  microbes 
par  les  cellules  normales  des  bronches  (phagocytose).  Chez  d'autres 
animaux,  l'inoculation  des  pneumocoques  a  été  précédée  de  l'injection 
détartre  stibié  qui  a  détruit  ces  cellules  :  les  moutons  sont  alors  atteints 
de  pneumonies  à  pneumocoques. 

Appliquons  maintenant  ces  diverses  données  à  Tétiologie  de  la  pneu- 
monie, et  adressons^nous  d'abord  à  ces  pei'sonnes  nombreuses  dont  la 
bouche  renferme  des  pneumocoques. 

Un  refroidissement,  un  traumatisme  sont  suivis  à  brève  échéance  de 
l'apparition  d'une  pneumonie.  Ces  causes  occasionnelles  ont  permis 
l'accès  du  poumon  en  même  temps  qu'elles  plaçaient  l'organisme  en 
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état  d'infériorité.  Aussi,  dans  ces  cas,  TmônbatioR  est  souvent  ûulle,  et 
récioflioa  du  mal  succède  presque  instantanément  à  l'accident. 

(Test  à  cawM  de  cette  succession  immédiate  que  les  anciens  atta- 
chaient une  si  gnmde  importance  à  l'origine  a  frigore.  En  y  regardant 
avec  attention  l'on  recoanaft  qne  ccg  dauses  oecasimmeHes,  tangibles, 
ne  peuvent  être  invoquées  que  raremaU  (Grisolle)  ;  mais  quand  elles  entrent 
en  jeu  elles  ne  se  laissent  point  méconnaUrti^ 

Nous  nous  expliquons  facilement  llnfluenc*  du  traumatisme 
[Frœnkel  (36),  Petit  (123)];  nous  saisissons  moins  netttnient  le  méca- 
nisme par  lequel  un  refroidissement  met  un  lobe  du  poumon  en  état 
de  réceptivité  morbide.  Il  ne  nous  a  pas  été  possible  de  faire  nattré  une 
pneumonie  après  action  localisée  du  froid  chez  un  animal  auquel 
nous  avions  injecté  une  culture  de  pneumococ^^ue  dans  le  tissu  cellu- 
laire sous-cutané.  Nous  admettrions  volontiers  une  intervention  du 
système  nerveux  (27)  ;  mais  la  pathologie  expérimentale  ne  nous  a  pas 
encore  autorisé  à  affirmer  cette  interprétation. 

Les  adversaires  de  l'origine  a  frigore  de  la  pneumonie  ont  montré 
que  la  maladie  ne  présente  nullement  son  maximum  de  fréquence 
pendant  les  mois  les  plus  froids  de  Tannée.  Les  pneumonies  prédominent 
presque  invariablement  pendant  les  mois  de  mars,  d*avril  et  de  mai.  Nous 
pensons  que  pendant  ces  mois  les  pneumocoques  ont  une  virulence  plus 
grande.  Ayant  poursuivi  pendant  plus  de  trois  ans  Tétude  de  la  virulence 
salivaire  d'un  sujet  dont  la  bouche  renfermait  des  pneumocoques, 
nous  avons  remarqué  une  relation  presque  constante  entre  le  sujet  de 
virulence  et  le  nombre  de  décès  pneumoniques  de  la  semaine  corres- 
.  pondante  (105).  Les  variations  de  ce  genre  dans  la  virulence  du  pneu- 
mocoque étaient  déjà  signalées  par  Frœnkel  qui  trouve  que  cette  ac- 
tivité varie  suivant  le  degré  plus  ou  moins  avancé  de  la  pneumonie, 
l'âge  de  la  culture,  l'influence  de  la  température.  Il  nous  parait  légi- 
time d'accepter  que  les  éléments  météof^ohgiques  agissent  dans  le  même 
sens  sur  la  virulence  des  pneumocoques  contenus  dans  la  cavité  bucco- 
pharyngée.  L'avenir  nous  apprendra  sans  doute  quels  sont,  à  ce 
point  de  vue,  les  plus  essentiels  de  ces  éléments.  Si  nos  recherches 
personnelles  montrent  la  virulence  variable  du  pneumocoque  dans  le 
cours  des  semaines  ou  des  mois,  celles  de  Banti  (167)  établissent  que  cette 
virulence  est  différente  suivant  les  années.  Cet  auteur  croit  pouvoir  dis- 
tinguer quatre  variétés  de  pneumocoques  d'activité  différente.  La  forme 
la  plus  virulente  a  été  observée  à  peu  près  exclusivement  par  lui  en 
4887  et  en  1890,  la  forme  la  moins  virulente  en  1889.  Les  formes  inter- 
médiaires ont  été  surtout  rencontrées  en  1888. 

Mais,  d^où  viennent  ces  pneumocoques  présents  dans  la  bouche  avant  la 
pneumonie?  ils  peuvent  être  demeurés  à  la  suite  d'une  pneumonie  anté- 
rieure, puisque  la  proportion  des  sujets  dont  la  salive  renferme  indé- 


iiniment  des  pneumocoqaes  après  une  première  pneumonie  est  de  près 
de  4  sur  5  (95). 

Aussi  nul  n'est  exposé  autant  à  une  pneumonie  qu^un  sujet  ayant  déjà 
été  touché  par  une  pTieumonie  (98). 

J'ai  consacré  une  étude  particulière  à  cette  question  dés  récidives 
pneumoniques.  J'ai  montré  que  ces  récidives  sont  très  fréquentes  et 
peuvent  être  très  nombreuses. 

Mais  tous  les  sujets  atteints  de  pneumonie  n*ont  pas  eu  antérieurement 
cette  maladie.  Le  pneumocoque  peut  exister  à  Vétat  normal  dans  la  bouche 
de  sujets  sains.  On  Vy  rencontre  \  fois  sur  5  en  moyenne  (95).  Gomment 
est-il  arrivé  dans  la  cavité  buccale?  Il  a  été  sans  doute  fourni  par  les 
gens  qui  entouraient  le  malade,  que  ces  personnes  aient  eu  une  pneu- 
monie au  moment  où  elles  entouraient  le  sujet  ou  à  tout  autre  moment; 
un  sujet  ayant  eu  une  pneumonie  conservant,  comme  nous  l'avons  dit, 
des  pneumocoques  dans  la  bouche  et  les  fosses  nasales.  Si  l'on  tient 
compte  encore  de  la  résistance  de  l'organisme  à  la  dessiccation  on  pos- 
sède tous  les  éléments  nécessaires  pour  expliquer  la  production  fré- 
quente de  pneumonie  dans  les  agglomérations  humaines  où  il  est  pres- 
que inévitable  de  compter  des  pneumoniques  guéris  (hôpitaux,  casernes) 
(98).  On  peut  également  désormais  expliquer  le  caractère  familial  de 
la  pneumonie.  Riesell  (128,  129)  et  Alison  (2)  ont  insisté  sur  la  fré- 
quence de  Vhéréditépneumonique, 

Si  l'éclosion  de  la  pneumonie  est  habituellement  précédée  depuis 
longtemps  de  l'arrivée  du  pneumocoque  dans  la  cavité  bucco-pharyngée 
du  sujet,  il  n'en  est  pas  nécessairement  toujours  ainsi  et,  si  les  cir- 
constances sont  favorables,  tes  deux  stades  peuvent  se  confondre.  Dans 
ce  cas,  le  début  de  la  pneumonie  coïncide  avec  Vintroduetion  du  pneumocoque, 
ou  le  suit  de  prés.  Ici  le  caractère  contagieux  est  plus  aisément  perçu. 
Les  exemples  de  contagion  pneumonique  réputés  autrefois  exception- 
nels, sont  aujourd'hui  nombreux,  et  j'ai,  dans  un  mémoire  spécial, 
signalé  quelques-uns  d'entre  eux  (98).  La  littérature  Scandinave  eu 
fourmille  d'exemples  et  Flindt  leur  a  consacré  une  étude  remarqua- 
ble (29,  30).  J'ai  fait  voir  que  les  modes  les  plus  divers  de  contagion  ont 
ici  leurs  exemples  (98).  La  contagion  a  pour  agent  le  pneumocoque  qui 
conserve  son  activité  dans  les  crachats  desséchés  (98). 

Ainsi  s'expliquent  les  contagions  directes,  celles  par  l'intermédiaire 
d'objets  inertes,  de  sujets  demeurant  sains,  les  cas  de  contagion  se  pro- 
duisant à  une  date  assez  éloignée  de  la  pneumonie  du  premier  sujet  (98). 

On  voit  quel  précieux  appoint  l'étude  du  pneumocoque  est  venue 
fournir  à  l'intelligence  de  la  pneumonie. 

(A  «M ivre). 
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Bie  ProtOBoen  als  Krankheitserreger  (les  Protozoaires,  cause  de 
maladie),  par  le  docteur  L.  Pfeiffer.  léna  1890,  G.  Fischer. 

Dans  la  première  partie  Tauteur  étudie  rinfecUon  locale  des  épithë- 
liums  par  les  coccidies  et  les  grégarines.  La  pénétration  de  coccidies 
{Klossia)  dans  répithélium  du  rein  de  limaçons  (HeUx  hortensis;H.  nemo- 
ralii,  H,  a$'bmtorum)  a  pour  résultat  une  hypertrophie  plus  ou  moins 
considérable  de  la  cellule.  Quand  plusieurs  parasites  ont  pénétré  dans 
une  cellule,  un  seul»  habituellement,  arrire  à  un  développement  com- 
plet; les  autres  sont  repoussés  au  bord^et  c'est  ainsi  qu'on  se  rend 
compte  de  la  présence  de  kystes  renfermant  jusqu'à  cent  parasites. 

Th.  Smith  a  décrit  et  figuré  des  coccidies  dans  l'épithélium  rénal 
de  la  souris,  et  l'auteur  apuexaminer  quelques  préparations  de  M.  Smith. 
Ce  n'est  pas  le  parasite  décrit  par  Eimer  dans  l'intestin  de  la  souris 
(Bimeria)  ;  le  parasite  trouvé  dans  l'épithélium  du  rein  est  une  Klossia. 
Gela  est  à  rapprocher  des  faits  antérieurs  décrits  par  Pachinger  dans 
le  rein  du  cheval,  par  Yirchow  dans  celui  de  la  chauve-souris  et  par 
lindemann  dans  celui  de  l'homme. 

L'auteur  rappelle  ensuite  les  faits  connus  d'infection  de  l'épithélium 
intestinal  :1<»  delà  souris  et  de  l'homme  par  une  coccidie  {Eimeria),  dont 
on  doit  la  connaissance  à  Eimer;  2f*  de  la  blatte  par  une  clepsidrine; 
Z^  du  lapin  par  la  coccidie  perforante  ^  ;  et,  chez  le  même  animal,  de 
l'épithélium  des  voies  biliaires  *. 

Dans  le  chapitre  suivant  nous  trouvons  la  description  bien  connue 
de  l'infection  de  muscles  par  des  sporidies'  (myxo-,  sarco-  et  micro- 
sporidies)  et  celle  de  l'épithélium  de  la  vessie  du  brochet  par  des  myxo- 
sporidies  ;  enfin  chez  les  insectes,  la  pébrine,  infection  de  l'épithélium 
intestinal  par  une  microsporidie. 

Vient  ensuite  dans  le  3*  chapitre  l'infection  des  éléments  du  sang  et 
des*  endothéliums  vasculaires  que  l'on  connaît  depuis  que  Lewis,  en 
1877,  a  décrit  des  flagellés  dans  le  sang  de  chevaux,  de  chiens  et  de  rats. 
Nous  trouvons  de  plus  dans  ce  chapitre  l'étude  des  lésions  de  la  malft- 
ria^,  celle  de  l'infection  des  globules  du  sang  des  lézards,  des  oiseaux 
et  des  grenouilles  par  des  grégarines^. 

1.  Voir  Blanchard,  Traité  de  zoologie  médicale,  p.  50. 

2.  W.,  /ôirf.p,  44. 

3.  Id.,  Ibid.  p.  53. 

^.Archives de  médecine  expér,  1889,  p.  798  et  1890,  p.  1. 
0.  On  sait  que  Gaule,  après  avoir  décrit  chez  la  grenouille  l'infection  du  sang 
par  une  gré^rineparticulière(trypanosome),a  émis  l'idée  qu*il  ne  s'agit  pas  de 
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Dans  ie  dernier  chapitre  l'auteur  essaie  de  tirer  quelques  condu- 
sions  générales  des  faits  qu'il  vient  de  passer  en  revue.  Dans  le  cas 
d'inclusion  parasitaire  dans  une  cellule,  tantôt  le  noyau  de  la  cellule 
prend  part  à  l'hypertrophie,  tantôt  il  s'atrophie  et  le  parasite^  se  sub- 
stituant &  la  cellule,  vit  comme  une  cellule  normale  en  empruntant  au 
voisinage  les  éléments  de  sa  nutrition  ;  quelquefois  les  germes  du  para- 
site s'accumulent  dans  la  cellule  et  un  petit  nombre  seulement  se  déve- 
loppent. Dans  ce  cas  l'infection  est  sans  grand  danger  pour  l'animal  ; 
aussi,  en  certaines  localités  tous  sont  envahis  par  le  parasite.  C'est  ainsi 
que  dans  certaines  régions  on  ne  voit  pas  de  limaçons  sans  klossia,  ou 
de  moutons  sans  sarcosporidies  (  tubes  de  Miescher  ). 

Enfin  l'auteur  étudie  avec  soin  la  maladie  dite  variole  des  oiseaux 
et  qui  avait  été  déjà  caractérisée  par  Boilinger  comme  un  épithélioma 
parasitaire  (il  s'agit  de  petites  productions  verruqaeuses  siégeant  prin- 
cipalement aux  paupières)  et  les  lésions  épithéliales  (notamment  les 
grandes  cellules)  qu'il  a  trouvées  dans  l'herpès  zoster.  Gomme  elles  ne 
se  rencontrent  jamais  dans  les  vésicules  artificiellement  produites, 
mais  seulement  dans  celle  delà  variole,  de  la  vaccine  et  dans  les  bulles 
du  pemphigus,  elles  lui  paraissent  d'origine  parasitaire.  On  consultera 
avec  intérêt  les  nombreuses  figures  qu'il  en  donne  et  sa  description  qui 
est  une  des  parties  les  plus  originales  de  son  travail. 

La  diphtérie  aiguë  des  oiseaux  (produite  par  des  flagellés)  et  trois 
maladies  de  l'homme  :  le  molluscum  contagiosum,  la  maladie  de  Paget 
du  mamelon^  et  la  psorospermie  végétante  de  Darier  sont  encore  des 
maladies  produites  par  des  protozoaires.  R.  L. 


Bl  microbio  del  la  malaria  (Le  microbe  du  paludisme)  ^^ax  le  D' Tomas 
Goronado  (Cronica  medie(H:hirurgica  de  la  Habana,  1890,  n^  6,  p.  187). 

T.  Goronado  a  retrouvé  dans  le  sang  des  paludiques  de  la  Havane 
les  hématozoaires  que  j'ai  décrits. 

Dans  le  mémoire  précité,  T.  Goronado  étudie  d'abord  les  altérations 
du  sang  normal,  altérations  qui  sont  très  marquées  à  la  Havane,  en 
raison  de  la  température  élevée  de  l'atmosphère  ;  il  montre  trè&  bien 
que  les  éléments  normaux  du  sang  altérés  par  la  chaleur  ou  la  dessic- 
cation ne  peuvent  pas  être  confondus  avec  les  hématozoaires  du  palu- 
disme. 

Dans  une  deuxième  partie,  T.  Goronado  décrit  les  hématozoaires  du 
paludisme  :  corps  sphériques  de  petit  ou  de  moyen  volume,  flagella, 
corps  en  croissant,  corps  segmentés. 

parasites,  mais  de  leucocytes  dont  il  aurait  pu  suirrc  sous  microscope  la  trans- 
formation en  trypanosomes,  lesquels  pourraient  devenir  des  globules  blancs.  — 
Cette  opinion  a  été  combattue  par  tous  les  naturalistes.  (  Voir  Blanchard,  Traité 
de  zoologie  médicale^  p.  70. 
i .  A rchives  de  médecine  expér. ,  j an v. ,  1890. 
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Sur  71  malades  atteints  de  fièvre  palustre  qui  ont  été  examines,  les 
corps  sphériques  ont  été  rencontrés  36  fois,  les  corps  en  croissant 
29  fois,  les  flagella  14  fois. 

T.  Goronado  décrit  encore  des  corpuscules  mobiles  libres,  qui  se- 
raient des  formes  embryonnaires  des  hématozoaires.  La  nature  parasi- 
taire de  ces  corpuscules  mobiles  ne  parait  pas  bien  établie.  On  sait  qae 
des  corpuscules  mobiles  se  montrent  souvent  dans  le  sang  de  malades 
atteints  d'affections  étrangères  au  paludisme  ou  même  d'individus 
sains. 

.  T.  Goronado  pense  que  l'hématozoaire  du  paludisme  est  unique  et 
qu'il  n'y  a  pas  des  espèces  d'hématozoaires  différentes  pour  la  tierce, 
la  quarte  et  les  fièvres  irrégulières,  comme  l'admettent  quelques  obser- 
vateurs italiens.  A.  Lavkran. 


Snlle  febbri  irregolari  da  malaria  {Sur  les  fièvres  palustres  irrégu- 
lières),  par  G.  Terni  et  G.  Giardina  (Rtvtsto  (Tigiene  e  sanita  pub- 
Wtcfi,  16mai4800). 

G.  Terni  et  G.  Giardina  ont  fait  leurs  recherches  à  l'hôpital  militaire 
de  Rome  pendant  les  mois  d'octobre,  novembre  et  décembre  1889;  ils 
ont  étudié  spécialement  les  fièvres  irrégulières  et  ils  concluent  avec 
Golgi  et  Pietro  Ganalis  que  ces  fièvres  sont  produites  par  un  hémato- 
zoaire qui  diffère  des  hématozoaires  de  la  tierce  et  de  la  quarte  et  qui 
est  caractérisé  surtout  par  les  corps  en  croissant. 

Sous  le  titre  de  fièvres  irrégulières,  Terni  et  Giardina  rangent  :  les  fiè- 
vres subintrantes  et  continues,  les  intermittentes  irrégulières  à  longs 
intervalles  d'apyrexie,.la  cachexie  palustre.  C'est  là, il  faut  l'avouer, un 
groupe  bien  peu  homogène.  Dans  les  cas  de  fièvre  irrégulière  ou  de  ca- 
chexie, Terni  et  Giardina  ont  trouvé,  presque  toujours,  les  corps  eu 
croissant;  les  flagella  ont  été  rencontrés  vingt-cinq  fois,  d'ordinaire  au 
moment  des  accès  et  toujours  en  même  temps  que  des  corps  sphériques. 

Dans  les  onze  cas  de  fièvre  tierce  ou  quarte,  les  corps  en  croissant 
n'ont  pas  été  notés.  A.  L. 


Ueber  Blntanterenchungen  bei  Malariakranken  (Sur  V examen  du 
sang  chez  Us  paludiques),  par  le  D'  Qnincke.  Kiel,  1890. 

Après  un  court  historique  de  la  question,  Quincke  expose  qu'il  a  eu 
l'occasion  d'examiner  en  deux  mois  huit  malades  atteints  de  fièvre  pa- 
lustre ;  six  de  ces  malades  avaient  travaillé  au  creusement  du  canal  de 
la  mer  du  Nord  à  la  Baltique,  le  septième  venait  delà  région  inférieure 
de  l'Elbe,  le  huitième  avait  pris  la  fièvre  à  KieL  Ce  dernier  seul  avait 
des  accès  quotidiens;  chez  les  autres,  la  fièvre  avait  le  type  tierce.  Chez 
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tous,  les  accès  de  fièvre  étaient  bien  caractérisés  et  les  sels  de  quinine 
amenèrent  une  prompte  guérison. 

Chez  ces  huit  malades  l'examen  du  sang  a  permis  de  constater  l'exis- 
tence des  hématozoaires  du  paludisme,  Quincke  n'a  pas  observé  les  rap- 
ports constants  qui  existeraient,  d'après  Golgi,  entre  la  nature  des  élé- 
ments parasitaires  du  sang  et  le  type  fébrile. 

En  dehors  des  éléments  parasitaires,  on  observe,  dit  Quincke,  dans  le 
sang  des  paludiques  des  altérations  des  globules  rouges  qui  sont  très 
fréquentes  (pseudo-vacuoles)  et  qui  n'ont  rien  à  faire  avec  les  parasites 
du  paludisme.  Ces  pseudo- vacuoles  se  retrouvent  chez  des  sujets  atteints 
de  rougeole,  de  fièvre  typhoïde,  de  fièvres  éphémères,  chez  les  ané- 
miques et  même  dans  le  sang  des  individus  sains. 

Une  planche  qui  représente  les  hématozoaires  du  paludisme  et  les 
altérations  pseudo-vacuolaires  banales  des  hématies  est  jointe  à  ce  tra- 
vail. A.  L. 


'Weitere  Untersunchongenaber  die  Beizung  und  die  F&rbungder 
Geissein  bel  den  Bakterien  {Nouvelles  recherches  sur  l'emploi  des 
mordants  pour  la  coloration  des  flagella  des  bactéries,  par  Lœfller  {Cen- 
tral bLBahterioLBdlII,  p.  62o,  avec  S  photogrammes). 

On  connaît  le  procédé  récemment  indiqué  par  M.  Lœffler  pour  la  colo- 
ration des  cils  et  des  flagella  des  microbes  mobiles  ;  il  consiste  à  faire 
agir  sur  les  microbes  préalablement  fixés  sur  la  lamelle  un  mordant  de 
tannate  de  fer  (encre)  additionné  de  teinture  de  bois  de  Gampêche,et  à 
colorer  ensuite  avec*  une  solution  légèrement  alcalinisée  de  couleur 
d'aniline  dans  l'eau  d'aniline.  Ce  procédé  ne  donnait  pas  de  résultats 
constants,  applicables  à  tous  les  microbes  mobiles,  au  bacille  typhique 
et  à  celui  de  la  pomme  de  terre  notamment.  Après  beaucoup  d'essais, 
M.  Lœrfler  a  réussi  à  trouver  une  méthode  générale,  réussissant  à  coup 
sClr  à  mettre  en  évidence  l'existence  de  flagella  et  de  cils  chez  toutes 
les  bactéries  mobiles  sur  lesquelles  ont  porté  ses  recherches. 

Le  mordant  qui  s'est  montré  le  plus  approprié  a  la  composition  sui- 
vante :  solution  de  tannin  (20  de  tannin  pour  80  d'eau), iO  ce;  solution 
saturée  à  froid  de  sulfate  de  fer,  5  ce.  ;  solution  aqueuse  ou  alcoolique 
concentrée  de  fuchsine  ou  de  violet  de  méthyle,  1  ce.  ;  la  solutiqn 
fuchsinée  parait  de  toutes  la  plus  avantageuse.  L'auteur  s'est  assuré  (et 
c'est  là  le  point  essentiel  de  la  nouvelle  méthode)  que  l'action  de  ce 
mordant  sur  un  microbe  donné,  dont  on  veut  colorer  les  flagella,  varie 
extrêmement  selon  la  réaction  du  mordant.  Pour  tel  microbe,  il  faut 
l'addition  au  mordant  de  quelques  gouttes  d'une  solution  &  i  p.  100  de 
soude,  pour  tel  autre  au  contraire  l'addition  d'un  certain  nombre  de 
gouttes  d'acide  sulfurique  ou  nitrique  très  étendu.  On  trouvera  dans  le 
mémoire  de  l'auteur  les  indications  précises  sur  la  quantité  d'acide  ou 
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d*alcalin  nécessaire  pour  approprier  le  mordant  à  une  bactérie  mobile 
déterminée.  Des  variations  extrêmement  faibles  dans  le  degré  d'alca- 
linité ou  d'acidité  du  liquide  suffisent  pour  assurer  la  réussite  ou  l'in- 
succès de  Texpérience, 

Voici,  en  résumé,  la  technique  suivie  par  M.  Lœfner.  Des  traces  de  la 
culture  sont  délayées  dans  un  peu  d'eau  distillée,  ou  mieux  dans  une 
goutte  d'eau  du  robinet  (l'eau  distillée  détruit  parfois  très  rapidement 
les  flagella  de  certains  microbes).  On  étale  sur  une  lamelle  à  couvrir 
soigneusement  dégraissée  et  on  laisse  sécher  à  l'air  ;  puis  on  tixe  en 
frottant  avec  précaution  la  lamelle  sur  la  flamme  (éviter  l'excès  de  cha- 
leur, qui  peut  faire  manquer  la  coloration  du  flagella).  On  dépose 
ensuite  sur  la  préparation  une  goutte  du  mordant  et  l'on  chau£fe  sur  la 
flamme  jusqu'à  production  de  vapeurs  ;  au  bout  d'une  minute  &  une 
minute  et  demie,  on  lave  la  préparation  avec  un  fort  jet  d'eau  distillée 
et  on  la  passe  un  instant  dans  l'alcool  absolu  ;  puis  on  place  sur  la  lamelle 
quelques  gouttes  du  liquide  colorant,  on  chauffe  sur  la  flamme  jusqu'à 
production  de  vapeurs  et  on  lave  dans  l'eau. 

Le  meilleur  liquide  colorant  est  une  solution  saturée  de  fuchsine 
dans  l'eau  d'aniline. 

Mentionnons  quelques-unes  des  intéressantes  constatations  faites 
par  M.  LœfBer  à  l'aide  de  cette  méthode.  Un  grand  nombre  de  bactéries 
mobiles  n'ont  qu'un  seul  flagellum  (bacille  du  choléra,  vibrio  Metschni- 
kowi,  bacille  de  Finkler-Prior,  bacille  pyocyanique,  etc.).  Les  spirilles 
ont  toutes  un  faisceau  de  flagella,  à  Tune  ou  aux  deux  extrémités.  Mais, 
outre  les  spirilles,  il  est  un  grand  nombre  de  bactéries  mobiles  qui  sont 
munies  de  plusieurs  flagella  (bacille  du  lait  bleu,  de  la  pomme  de  terre» 
de  la  fièvre  typhoïde,  de  l'œdème  malin,  du  charbon  symptomatique, 
bacillus  sublitis,  etc.).  Le  micrococcus  agilis  possède  également  plusieurs 
fléaux.  Chez  un  certain  nombre  de  microbes  munis  de  plusieurs  flagella, 
ceux-ci  s'insèrent  aux  pôles  de  l'organisme,  mais  chez  plusieurs  ils 
s'insèrent  non  seulement  aux  pôles,  mais  à  divers  points  du  corps  du 
bacille.  M.  Lœffler  en  a  compté  jusqu'à  douze  sur  le  même  individu. 
Souvent  ces  flagella  sont  extrêmement  fragiles,  ceux  du  bacille  typhique 
notamment  qui  se  détachent  très  facilement  et  forment  des  amas  de  fila- 
ments libres  entre  les  bacilles.  Pour  obtenir  de  bonnes  préparations 
colorées  des  flagella  du  bacille  typhique,  il  faut  employer  des  culturel 
très  jeunes  âgées  de  5  à8  heures,  et  obtenues,  autant  que  possible,  sur 
du  sérum  fraîchement  coagulé.  Certaines  bactéries  mobiles,  celle  du 
charbon  symptomatique  notamment,  sont  munies  d'un  faisceau  de  fla- 
gella spirales  enchevêtrés  en  forme  de  tresse  épaisse  ou  de  natte.  — 
De  beaux  photogrammes  reproduisent  les  principales  images  ainsi  ob- 
tenues. 
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Recherches  sur  rirrititbilité  des  lencocytes  et  sur  l'Intervention 
de  cette  irritiUtilité  dans  la  nutrition  des  cellules  et  dans 
rinilanunation,  par  F.  Massart  et  Gh^Bordet  {Société  des  sciences 
médicales  et  naturelles  deBruxeUes,  3  février  1890). 

Les  auteurs  admettent  pour  les  leucocytes,  comme  pour  beaucoup 
d'êtres  unicellulalres,  deux  sensibilités  :  une  sensibilité  tactile  et  une 
sensibilité  toute  spéciale  à  la  composition  chimique  du  milieu  qui  les 
baigne  (Chemotaxis  de  Pfeffer). 

1.  Sensibilité  tactile,  —  De  la  lymphe  de  grenouille  est  examinée,  en 
goutte  suspendue,  dans  la  chambre  humide.  Au  bout  de  quelque  temps, 
les  leucocytes  offrent  des  aspects  bien  différents,  que  M.  Ranvier  déjà 
avait  décrits,  sans  chercher  à  les  interpréter.  Les  cellules  blanches  qui 
sont  en  contact  avec  la  lamelle  u  ont  des  formes  bizarres,  des  prolon- 
gements effilés  au  moyen  desquels  elle  s'appliquent,  comme  par  des  ten* 
tacuies,  à  la  face  inférieure  de  la  lamelle  et  s'y  cramponnent.  Dans  la 
couche  moyenne,  les  cellules  flottantes  sont  plutôt  rondes  et  ont  au 
plus  un  ou  deux  prolongements  en  forme  d'aiguilles  »  (Ranvier).  Les 
cellules  accolées  à  la  surface  libre  de  la  goutte  ont  aussi  de  nombreux 
pseudopodes.  Pour  expliquer  ces  faits,  les  auteurs  belges  invoquent 
une  sensibilité  tactile  des  leucocytes.  Aussitôt  qu'un  leucocyte  entre  en 
contact  avec  un  point  résistant,  son  irritabilité  est  mise  enjeu;  il 
réagit  en  se  mettant  en  contact  avec  l'excitant  par  la  plus  large  surface 
possible;  c'est  pourquoi  le  leucocyte  s'aplatit  et  s'étale  sur  la  lamelle. 
Les  cellules  qui  restent  dans  la  masse  liquide,  n'éprouvant  aucune 
excitation  de  cette  nature,  conservent  leur  forme  à  peu  près  sphérique. 
Les  globules  blancs  en  contact  avec  la  surface  libre  de  la  goutte  sus- 
pendue présentent  des  pseudopodes  parce  qu'ils  rencontrent  aussi  une 
surface  résistante.  Cette  résistance  n'est  autre  que  la  tension  superficielle 
qui  existe  à  la  surface  libre  des  liquides  et  qui  a  été  mise  en  évidence 
par  les  travaux  de  Plateau  et  de  Van  der  M ensbrugghe. 

Les  auteurs  ont  répété  l'expérience  bien  connue  qui  consiste  à  intro- 
duire un  fragment  de  moelle  de  sureau  dans  le  sac  lymphatique  dorsal 
^'une  grenouille;  au  bout  de  vingt-quatre  heures,  des  leucocytes  en 
très  grand  nombre  ont  pénétré  dans  les  cellules  végétales.  Le  phénomène 
s'explique  aisément  par  l'hypothèse  de  la  sensibilité  tactile  :  «  Arrivés 
dans  les  cellules  les  plus  externes  du  fragment  de  moelle  de  sureau, 
cellules  qui  sont  déchirées,  les  leucocytes  rencontrent,  en  rampant  sur 
les  membranes,  les  pores  intercellulaires;  recherchant  toujours  le 
maximum  d'attouchement,  ils  pénètrent  dans  ces  petits  orifices  et 
peuvent  arriver  dans  des  cellules  de  plus  en  plus  profondes.  » 

n.  Sensibilité  aux  substances  chimiques.  —  Certaines  substances  chi- 
miques ont  la  propriété  d'exciter  les  leucocytes,  et  ceux-ci  se  dirigeraient 
activement  vers  le  point  d'où  diffusent  ces  substances.  Pour  établir  ce 
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offre  un  guide  pour  les  recherches  bactériologiques  et  microscopiques 
de  Teau;  il  parle  de  Timportance  de  ces  recherches  et  de  la  provenance 
des  microbes  dans  l'eau  ;  il  décrit  les  propriétés  biologiques  de  ces 
derniers;  il  traite  de  la  sédimentation,  de  l'influence  de  Tétat  de  mou- 
vement et  de  l'état  de  repos,  des  causes  qui  éteignent  la  vie  des  bac- 
téries, etc.  Ensuite  l'auteur,  en  quelques  paragraphes,  expose  claire- 
ment les  règles  que  doit  suivre  l'observateur  dans  ses  recherches  des 
bactéries  de  l'eau  ;  puis  il  passe  à  la  description  des  diverses  méthodes 
de  culture  et  de  numération  des  colonies,  faisant  remarquer  l'impor- 
tance pratique  de  ces  procédés.  Enfin  il  indique  quelques  règles  & 
observer  dans  les  expériences  sur  les  animaux  et  dans  l'examen  de  la 
neige  et  de  la  glace. 

La  seconde  partie  comprend  124  tableaux,  dans  lesquels,  au  nom  de 
chacune  des  bactéries  déjà  trouvées  dans  l'eau,  sont  jointes  toutes  les 
propriétés  morphologiques  et  biologiques,  cataloguées  suivant  la  mé- 
thode d'Eisenberg  dans  son  atlas  bien  connu. 

L'auteur  a  décrit  et  classé  toutes  les  espèces  connues,  ou  toutes  celles 
dont  il  est  parvenu  à  avoir  connaissance  ;  il  a  aussi  décrit  de  nouvelles 
formes  qu'il  a  trouvées  lui-même,  et  des  formes  déjà  connues  mais 
qu'il  a  également  rencontrées  dans  l'eau.  A  la  description  des  bactéries 
les  plus  importantes,  telles  que  celles  du  typhus  ou  celles  qui  lui  res- 
semblent, celle  du  choléra,  il  joint  des  données  en  rapport  avec  leur 
importance.  A  propos  de  certaines  bactéries,  l'auteur  fait  remarquer 
justement  que  c'est  à  tort  qu'elles  ont  été  décrites  séparément,  attendu 
qu'elles  sont  identiques  entre  elles,  comme  on  l'a  découvert  plus  tard. 

Nous  avons  cherché  à  donner  une  idée  approximativement  exacte 
de  l'importance  de  ce  travail  et  nous  exprimons  de  nouveau  le  souhait 
que  ce  livre  soit  bientôt  entre  les  mains  de  tous  ceux  qui  s'occupent 
de  bactériologie. 

Professeur  P.  Foa. 


Le  Gérant  :  G.  Masson. 


Pari».  —  Typ.  Goorges  Chamarot,  19,  nia  des  Saiiit»-l*6reB.  ~  S6I4I. 
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RECHERCHES  MICROBIOLOGIQUES  ET  EXPÉRIMENTALES 
SUR   LE   TÉTANOS 

Par  MM.  D.  SANGHBZ-TOLBDO  et  A.  VBIIX.ON 

Préparateurs  au  laboratoire  ds  pathologie  expérimentale  et  comparée  de  la  Faculté  de  médecine. 

(travail    DD    laboratoire    de    m.    le    professeur    8TRAU8.) 

Planches    IX   et    X 


HISTORIQUE 


La  nature  contagieuse  du  tétanos  a  été  soupçonnée  depuis 
longtemps.  L'allure  épidémique  que  revêt  parfois  cette  ma- 
ladie, sur  les  champs  de  bataille  ou  dans  cei-taines  localités, 
les  analogies  frappantes  qu'elle  offre  avec  une  autre  maladie 
manifestement  virulente,  la  rage,  le  caractère  toxique  des 
accidents  rappelant  ceux  de  l'empoisonnement  par  la  stry- 
chnine, avaient  de  tous  temps  attiré  l'attention  des  observa- 
teurs. 

On  trouvera  dans  les  traités  de  chirurgie  et  dans  les  mono- 
graphies consacrées  au  tétanos  la  mention  des  opinions  de 
Simpson,  Benjamin  Travers  fils,  Roser  et  Heiberg,  Rose, 
Lister,  Griesinger,  Panum,  Billroth,  etc.,  qui  d'une  façon  plus 
ou  moins  formelle  invoquaient  l'hypothèse  de  la  nature  infec- 
tieuse du  tétanos.  On  sait  aussi  avec  quelle  conviction  et  quel 
talent,  M.  le  professeur  Verneuil  s'efforce  depuis  longtemps 
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de  mettre  en  évidence  la  nature  virulente  de  cette  redoutable 
affection. 

Les  premières  tentatives  expérimentales  faites  pour  dé- 
montrer la  virulence  du  tétanos  ont  toutes  échoué.  Billroth 
et  d'Antona*  injectèrent  à  des  animaux  le  sang  de  sujets 
tétaniques,  mais  n'obtinrent  point  de  résultat. 

Arloing  et  Tripier  f  injectèrent  dans  le  sang  à  des  chiens, 
à  des  lapins  et  à  un  cheval  du  sang  et  du  pus  recueillis  chez  un 
tétanique  vingt- quatre  heures  après  la  mort.  Ils  inoculèrent  en 
outre  dans  la  jugulaire  d'un  cheval  sain  300  grammes  de  sang 
pris  sur  un  autre  cheval  atteint  de  tétanos  et  toujours  avec  un 
résultat  négatif.  De  leurs  expériences  ils  tirèrent  la  conclusion 
que  le  tétanos  n'est  pas  transmissible  de  l'homme  aux  animaux, 
ni  d'un  animal  tétanique  à  un  autre  animal  de  la  même  espèce 
et  que  par  conséquent  le  «  tétanos  n'est  pas  de  nature  infec- 
tieuse ». 

Antonelli  et  Coco  '  inoculèrent  à  un  chien  le  sang  d'un 
tétanique.  Rose,  Billroth,  Trickenhaus,  Schultz,  Rosenbach^, 
Nocard'  firent  des  expériences  analogues  ;  mais  ni  jpar  l'inocu- 
lation du  sang  ni  par  celle  de  la  substance  nerveuse,  ils  ne 
réussirent  à  communiquer  la  maladie. 

C'est  à  Carie  et  Rattone  *,  de  Turin,  que  l'on  doit  d'avoir  les 
premiers  établi  expérimentalement  la  transmissibilité  et  par 
conséquent  la  nature  infectieuse  du  tétanos.  Chez  un  individu 
atteint  de  tétanos,  à  la  suite  d'une  pustule  d'acné  ouverte  par 
grattage,  ils  excisèrent,  deux  heures  après  la  mort,  la  pustule 
et  les  tissus  œdématiés  environnants,  et  injectèrent  une  émul- 
sion  de  ces  tissus,  dans  de  l'eau  distillée,  dans  la  gaine  du  nerf 
sciatique,  dans  les  muscles  du  dos  et  dans  le  canal  rachidien 
de  lapins.  Sur  douze  lapins  ainsi  inoculés,  onze  présentèrent 
des  symptômes  rappelant  tout  à  fait  ceux  du  tétanos. 

1.  Cités  par  Vbrhooobn  et  Babrt,  Premières  recherches  sur  la  nature  et 
Vétiologie  du  tétanos,  Bruxelles,  1890,  p.  9. 

2.  Arloino  et  Tripier,  Gazette  médicale  de  Paris,  1870. 

3.  Cités  par  Carlb  et  Rattonb,  p.  175. 

4.  Cités  par  Verhoogen  et  Baert,  loc.  cit. y  p.  9. 

5.  NocARD,  At*chives  vété7*înaire8y  1882,  p.  881. 

6.  Carlb  et  Rattone,  Studio  sperimentale  sull'eziologia  del  Tetano,  Commu  - 
nicazione  presentiva.  (Giomale  delta  R,  Accad.  di  medicina  di  Torino,  n»  3, 
Marzo  1884). 
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Carie  et  Rattone  réussirent  aussi  à  transmettre  la  maladie 
d'un  animal  à  un  autre  animal  :  un  fragment  de  tissu  du  nerf 
sciatique  situé  entre  le  lieu  d'inoculation  et  la  moelle  fut 
injecté  à  deux  lapins  qui  moururent  également  avec  les  mêmes 
symptômes.  Huit  lapins  témoins  inoculés  avec  des  matières 
septiques  diverses  ne  présentèrent  pas  de  symptômes  ana- 
logues. 

L'émulsion  provenant  du  tissu  de  la  plaie  de  l'homme  téta- 
nique ét4iit  très  riche  en  micro-organismes  variés;  elle  se 
montrait  encore  virulente  au  bout  d'un  mois. 

De  ces  expériences  les  auteurs  tirèrent  la  conclusion  que 
(c  le  tétanos  de  l'homme  est  une  maladie  infectieuse,  transmis- 
sible  de  Hiomme  au  lapin  et  du  lapin  au  lapin  ». 

Si  Carie  et  Rattone  démontrèrent  la  nature  infectieuse  du 
tétanos,  il  restait  encore  à  trouver  l'agent  même  de  cette 
infection. 

Quelque  temps  après,  Nicolaîer  ^  travaillant  sous  la  direc- 
tion du  professeur  Flûgge  à  l'Institut  de  Gôttingeu,  se  livrait  à 
des  recherches  sur  l'inoculation  de  diverses  sortes  de  terres, 
afin  d'étudier  les  organismes  pathogènes  contenus  dans  le  sol. 
Ses  expériences  portèrent  d'abord  sur  des  souris  blanches  et 
grises;  chez  ces  animaux,  il  pratiquait  à  la  racine  de  la  queue 
une  pochette  sous-cutanée  dans  laquelle  il  introduisait  une 
quantité  de  terre  de  la  grosseur  d'un  pois.  Les  effets  de  ces 
inoculations  furent  variés;  le  plus  petit  nombre  d'animaux 
inoculés  demeurèrent  en  vie;  quelques->uns  moururent  au 
bout  de  vingt-quatre  à  trente^six  heures,  d'œdème  malin. 

Mais  chez  la  plupart  des  souris  inoculées,  on  provoquait 
un  ensemble  de  symptômes  presque  toujours  mortels,  carac- 
térisés par  la  contracture  permanente  de  certains  groupes 
musculaires  débutant  par  ceux  situés  au  lieu  d'inoculation, 
accompagnés  de  convulsions  violentes  des  muscles  du  tronc 
et  des  extrémités,  d'opisthotonos,  de  trismus,  etc.  ;  en  résumé 
un  tableau  comparable  au  tétanos  de  l'homme  et  des  ani- 
maux. Cet  état  était  précédé  d'une  incubation  d'un  jour  et 

1.  Arthur NiooLAÏER,t7tfôcr  infectiôs  en  Tetanus.  {DeuUch.med,  Wochem,  1884, 
no  52  et  Bettrûge  zur  Aetiologie  des  Wundstarrkrampfea  (Inaugural-Disserta- 
tion^ Gœttingen,  1885). 
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demi  à  deux  jours  et  demi,  et  les  animaux  mouraient  de  douze 
à  quinze  heures  après  le  début  des  accidents. 

Chez  le  lapin  et  le  cobaye,  les  choses  se  passaient  à  peu 
près  de  la  môme  façon  ;  les  chiens  se  montrèrent  réfractaires 
à  Finoculation  de  la  terre.  A  Tautopsie  de  ces  animaux,  on 
ne  constatait  qu'un  peu  de  pus  fétide  à  Tendroit  de  Finocula- 
tion et  de  l'injection  vasculaire  dans  le  tissu  cellulaire  avoisi- 
nant. 

L'examen  microscopique  du  pus  développé  jau  point 
d'inoculation,  montrait  des  microcoques  et  des  bacilles  ;  parmi 
ces  derniers,  on  trouvait  constamment  de  fins  et  minces 
bacilles  un  peu  plus  longs  mais  moins  épais  que  ceux  de  la 
septicémie  de  la  souris  de  Koch*.  Ces  bacilles  se  coloraient  bien 
par  la  solution  alcaline  de  bleu  de  méthylène  et  par  la  fu- 
chsine. Dans  le  voisinage  immédiat  du  lieu  d'inoculation,  on 
retrouvait  ce  même  bacille,  et  là  ils  l'emportaient  en  nombre 
sur  les  autres  micro-organismes.  Nicolaïer  dit  n'avoir  trouvé 
le  bacille  à  l'examen  microscopique  dans  aucun  organe  ni 
dans  le  sang,  malgré  de  longues  recherches  et  les  diverses 
méthodes  de  coloration  employées.  Il  ne  le  trouva  qu'une  fois 
dans  la  gaine  du  nerf  sciatique,  et  deux  fois  dans  la  moelle. 

Nicolaïer  réussit  à  donner  le  tétanos  en  inoculant  de  lapin  à 
lapin  le  pus  provenant  du  lieu  d'inoculation.  En  revanche, 
l'inoculation  avec  des  fragments  d'organes  (foie,  rate,  mor- 
ceaux de  muscles,  de  peau,  des  nerfs  sciatiques,  de  la  moelle 
épinière)  donna  des  résultats  moins  constants. 

Des  essais  de  culture  furent  faits  par  Nicolaïer;  les  cul- 
tures du  pus,  du  sang  et  de  la  moelle  sur  plaques  de  gélatine 
et  de  gélose  ne  lui  donnèrent  aucun  résultat;  celles  du  pus 
par  piqûre  profonde  dans  le  sérum  de  mouton  solidifié  et  mis  à 
l'étuve  à  37**  pendant  un  à  trois  jours  lui  permirent  de  constater 
en  grande  majorité  les  minces  bacilles  décrits  plus  haut, 
mêlés,  il  est  vrai,  à  d'autres  microbes.  Ces  cultures  impures 
furent   poursuivies   jusqu'à   la  septième   génération.    Elles 

i.  Nous  ferons  remarquer  qu'il  n'est  point  question  des  formes  en  tête 
d'épingle,  à  spore  terminale  si  caractéristique,  dans  le  mémoire  do  Nicolaïer. 
Ce  ne  fut  que  plus  tard  que  la  constatation  des  bacilles  sporulés  fut  faite  dans 
le  laboratoire  du  professeur  Flûgge. 
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étaient  très  virulentes,  et  provoquaient  un  tétanos  mortel. 

GefutRosenbach  *  qui,  en  1886,  le  premier  trouva  le  bacille 
signalé  par  Nicolaïer  dans  la  plaie  d'un  bomme  mort  tétanique. 
Des  fragments  de  tissu  excisés  au  niveau  de  la  plaie,  inoculés 
à  des  animaux  provoquèrent  chez  eux  un  tétanos  en  tout  point 
comparable  à  celui  produit  par  Nicolaïer  avec  ses  inoculations 
de  terre.  Le  pus  de  la  plaie  de  ces  cobayes,  inoculé  à  d'autres 
cobayes,  à  des  souris; et  à  des  lapins,  leur  donna  un  tétanos 
mortel. 

Les  produits  enlevés  sur  Thomme  contenaient  divers 
microbes  :  microcoques,  bactéries,  bacilles,  parmi  lesquels  le 
fin  bacille  découvert  par  Nicolaïer.  La  culture  pratiquée  par 
piqûre  dans  un  tube  dû  sérum  solidifié  contenait,  entre  autres 
microbes,  celui  de  Nicolaïer  ;  cette  culture  poussée  jusqu'à  la 
quatrième  génération  donna  le  tétanos  :  a  les  bacilles  fins  de 
Nicolaïer  dans  ces  cultures  prirent  la  forme  d'une  épingle  ou 
d'une  baguette  de  tambour,  en  ce  sens  qu'à  l'une  de  leurs 
extrémités  se  développa  un  renflement,  une  spore  terminale  '  )) . 

Les  tentatives  faites  pour  isoler  ce  bacille  furent  infruc- 
tueuses ;  cependant  Rosenbach  réussit  à  exclure  tous  les  autres 
microbes,  sauf  un  bacille  anaérobie  de  putréfaction  liquéfiant 
le  sérum  et  ayant  des  spores  épaisses,  ovales,  qui  n'étaient 
pas  complètement  terminales.  Cette  culture  impure  donnait  le 
^étanos. 

Le  bacille  trouvé  par  Rosenbach,  chez  l'homme  tétanique, 
était  donc  identique  à  celui  trouvé  par  Nicolaïer  chez  les  ani- 
maux inoculés  avec  la  terre. 

Après  les  travaux  de  Nicolcaer  et  de  Rosenbach,  un  grand 
nombre  d'observateurs  firent  des  constatations  analogues. 
Nous  nous  bornons  à  mentionner  les  recherches  de  Beumer, 
Bonome,  Brieger,  Nocard,  Bonnardi,  Hochsinger,  OhlmilUer 
et  Goldschmidt,  Seydel,  Amon,  von  Ëiselberg,  Brown,  Bos- 
sano,  Raum,  Giordano,  Sormani,  Tizzoni  et  ]Vr**  Gattani,  etc. 
L'occasion  d'analyser  leurs  travaux,  s'il  y  a  lieu,  se  présen- 

1.  Rosenbach,  Zûr  jEtiologie  des  Wundslarrkrampfes  beim  Meschen.  {Àrch, 
fur  klinisch,  Chir.,  1886,  Bd.  34,  p.  306.) 

2.  C'est  la  première  fois  que  nous  voyons  signalée  la  forme  sporuléc,  en 
baguette  de  tambour,  caractéristique  du  bacille  de  Nicolaïer. 
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tera  au  fur  et  à  mesure  que  nous  exposerons  nos  propres  re- 
cherches. 

Cependant  quelques  observateurs  prétendaient  que  le  ba- 
cille de  Nicolaïer  n'était  pas  Tagent  du  tétanos.  Ferrari  et 
Rattone  *  annoncèrent  avoir  obtenu  par  ensemencement  du 
sang  d'un  tétanique  des  cultures  pures  d'un  staphylocoque 
aérobie  cultivable  sur  sérum,  agar,  gélatine  et  qui,  inoculé 
aux  animaux,  donnait  le  tétanos.  L'année  suivante,  Lam- 
piasi  ^  annonçait  à  ce  même  congrès  avoir  obtenu  des  cultures 
pures  d'un  bacille  sporigëne  non  identique  au  bacille  de 
Nicolaïer,  cultivable  à  l'air  sur  tous  les  milieux  et  qui,  inoculé 
au  lapin  et  au  cobaye,  donnerait  le  tétanos.  Il  avait  obtenu  ce 
bacille  en  ensemençant  le  sang  d'un  homme  et  de  deux  mu- 
lets tétaniques.  Belfanti  et  Pescarolo  '  prétendirent  eux  aussi 
avoir  isolé  par  la  culture  du  pus  de  la  plaie  d'une  femme  morte 
de  tétanos  un  bacille  anaérobie  facultatif,  ayant  la  forme  d'un 
bâtonnet  un  peu  plus  long  que  large,  mobile,  se  multipliant 
par  scission  et  qui,  inoculé  au  lapin,  au  cobaye,  à  la  souris,  au 
moineau,  leur  aurait  donné  le  tétanos.  Mais  les  observations  de 
Ferrari  et  Rattone,  non  plus  que  celles  de  Lampiasi,  de  Bel- 
fanti et  Pescarolo  ne  furent  confirmées,  et  on  ne  continua  pas 
moins  à  considérer  le  bacille  de  Nicolaïer  comme  l'agent  jo/us 
que  probable  du  tétanos. 

Un  seul  point  nuisait  à  la  démonstration  :  l'impossibilité 
où  l'on  se  trouvait  d'obtenir  le  bacille  en  cultures  pures.  Rosen- 
bach,  il  est  vrai,  l'avait  obtenu  associé  à  un  seul  autre  microbe 
manifestement  saprophyte  ;  et  l'on  pensait  que  son  action  pa- 
thogène ne  pouvait  s'exercer  sur  l'homme  et  les  animaux  que 
quand  il  se  trouvait  mélangé  à  d'autres  microbes  qui  lui  pré- 
paraient en  quelque  sorte  le  terrain.  On  invoquait  une  sorte 
de  symbiose  nécessaire  à  l'action  pathogène  du  bacille  de  Nico- 
laïer. Cette  dernière  lacune,  la  culture  pure  du  bacille  téta- 
nique, a  été  remplie  récemment  par  Kitasato  et,  dès  à  présent, 
nous  possédons  la  preuve  complète  que  le  bacille  découvert 

1.  Quatrième  Réunion  de  la  Société  italienne  de  chirurgie,  tenue  à  Gènes 
au  mois  d'avril  1887. 

2.  Cinquième  Réunion  de  la  Société  italienne  de  chirurgie,  tenue  à  Naplcs 
en  mars  1888,  in  Sem.  méd.,  1888,  p.  146. 

3.  Giomale  dèlV  Accad,  di  med.  di  Torino,  juin  1888. 
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par  Nicolaïer  est  bien  et  dûment  l'agent  pathogène  du  tétanos. 
Le  27  avril  1889,  Kitasato*  fit  une  communication  au 
dix-huitième  Congrès  de  la  Société  allemande  de  chirurgie 
tenu  à  Berlin  ;  il  annonça  avoir  réussi  à  avoir  des  cultures 
pures  du  bacille  de  Nicolaïer  et  à  provoquer  avec  les  cultures 
ainsi  obtenues  le  tétanos  type  chez  les  rats,  les  souris  et  les  co- 
bayes. Dans  le  pus  de  la  blessure  d'un  jeune  soldat  mort  de 
tétanos,  Kitasato  retrouva  le  bacille  de  Nicolaïer.  L'inocula- 
tion de  ce  pus  à  des  souris  détermina  chez  ces  animaux  le 
tétanos  type,  avec  présence  du  bacille  caractéristique  dans  le 
pus  de  la  plaie.  Les  ensemencements  de  ce  pus  lui  firent  con- 
stater, à  côté  du  bacille  de  Nicolaïer,  cinq  espèces  de  microbes 
anaérobies,  trois  espèces  d'anaérobies-facultatifs  et  sept  espèces 
de  microbes  aérobies.  Après  avoir  constaté  que  ces  cultures 
impures  mises  àTétuve  à  36*-38**  pendant  quarante-huit  heures 
contenaient  un  grand  nombre  de  bacilles  de  Nicolaïer,  il  les 
soumit  à  la  température  de  80^  au  bain-marie,  pendant  trois 
quarts  d'heure  à  une  heure.  Avec  les  cultures  ainsi  chauffées 
il  inocula  quelques  souris  qui  moururent  toutes  de  tétanos. 
Après  s'être  assuré  que  le  liquide  de  la  culture  chauffé  contenait 
le  bacille  du  tétanos,  il  fit  avec  ce  liquide  des  cultures  sur  pla- 
ques de  gélatine  selon  la  méthode  habituelle.  D'autres  cultures 
furent  faites  dans  des  récipients  spéciaux,  vases  clos,  dans 
lesquels  on  fit  passer  un  courant  d'hydrogène.  Au  bout  de 
huit  jours,  les  cultures  sur  plaques  de  gélatine  en  présence 
de  l'air  demeurèrent  stériles,  tandis  que  sur  les  cultures  faites 
en  présence  de  l'hydrogène  se  développèrent  des  colonies 
qui,  à  l'examen  microscopique,  se  montrèrent  constituées,  à 
l'état  de  pureté,  par  le  bacille  de  Nicolaïer.  Ces  bacilles  ense- 
mencés par  piqûre  dans  l'agar  en  couche  profonde  et  dans 
du  bouillon  en  présence  de  l'hydrogène  et  mis  à  l'étuve  à 
36''-38'' pendant  trente  àquarante-huitheures,  se  développèrent 
très  bien  ;  à  l'examen  microscopique  ils  se  montrèrent  consti- 
tués par  le  bacille  sporulé  en  baguette  de  tambour  si  caracté- 
ristique .  Inoculées  aux  souris  elles  les  firent  périr  de  tétanos  type 

1.  Semaine  médicale,  no  18,  1"  mai  1889,  p.  145.  Centr.  f,  BakL  1889, 
Bd.  YI,  p.  679.  —  Le  mémoire  complet  de  Kitasato  a  paru  dans  le  Zeilsch.  fur 
Hyg.,  1889,  Bd.  VII,  p.  225. 
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en  deux  ou  trois  jours.  Kitasato  dit  aussi  que  les  cultures  pures 
ainsi  obtenues  conservèrent  leur  virulence  dans  les  réense- 
mencements successifs  ^ 

Le  31  mai  1889  Belfanti  et  Pescarolo*  communiquent  à 
y  Académie  de  médecine  de  Turin  le  résultat  de  leurs  nou- 
velles recherches.  Ils  reviennent  sur  leurs  recherches  anté- 
rieures et  confirment  en  tous  points  les  résultats  obtenus  par 
Kitasato,  avec  cette  différence  que,  en  partant  d'une  culture 
anaérobie  très  virulente,  ils  prétendent  avoir  obtenu  des  cul- 
tures aérobies  aussi  virulentes.  Les  conclusions  du  travail  de 
Belfanti  et  Pescarolo  sont  les  suivantes  :  Le  bacille  de  Nico- 
laïer  pourrait  être  aérobie  ou  anaérobie  selon  les  conditions 
dans  lesquelles  il  se  développe;  dans  la  vie  aérobie  il  prend 
des  formes  très  différentes,  depuis  la  forme  d'un  bâtonnet  très 
court  et  arrondi  jusqu'à  celle  d'une  baguette  de  tambour.  La 
virulence  du  bacille  peut,  suivant  les  cas,  diminuer  ou  s'ac- 
croître ;  elle  parait  en  raison  directe  de  l'odeur  de  putréfaction 
que  dégagent  les  cultures;  enfin,  on  peut  rendre  la  virulence  à 
une  culture  inactive  du  bacille  de  Nicolaïer,  en  la  cultivant 
dans  une  atmosphère  d'hydrogène. 

Au  mois  d'août  1889,  MM.  Chantemesse  et  Widal^  an- 
noncèrent, au  Congrès  d'hygiène  tenu  à  Paris,  avoir  réussi  à 
obtenir  des  cultures  pures  du  bacille  du  tétanos.  Ils  ensemen- 
cèrent, par  strie,  des  plaques  de  sérum,  avec  du  pus  tétanique 
très  dilué  ;  quelques  plaques  furent  maintenues  sous  cloche, 
à  l'air  ;  d'autres  furent  placées,  comme  dans  les  recherches 
de  Belfanti  et  Pescarolo,  dans  le  vide  sous  im  dessiccateur  au 
fond  duquel  on  avait  mis  préalablement  du  pyrogallate  de 
potasse,  de  façon  à  absorber  les  dernières  traces  d'oxygène.  Les 
plaques  sous  cloche  à  l'air  ainsi  que  celles  placées  dans  le 
vide  furent  mises  à  l'étuve  à  SS^'et  montrèrent  des  colonies  de 
divers  microbes  ;  un  de  ces  microbes  donna  des  colonies  dé- 
primées, blanchâtres,  autour  desquelles  le  sérum  était  liquéfié  ; 

1.  Dans  lo  cours  de  notre  mémoire,  nous  aurons  souvent  à  revenir  sur  le  tra- 
vail de  Kitasato. 

2.  Académie  royale  de  méd.  de  Tuririy  31  mai  1889  et  Centrabl.  f.  Bakter., 
20  août  et  30  septembre  1889. 

3.  Chantbmessb  et  Widal,  C.  r.  Congrès  d' hygiène ^  tenu  à  Paris  en  1889, 
p.  474. 
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c'était,  selon  ces  auteurs,  le  microbe  du  tétanos.  MM.  Chan- 
temesse  et  Widal  ne  réussirent  pas  du  reste  à  donner  le  tétanos 
aux  animaux  avec  les  cultures  ainsi  obtenues. 

Depuis  la  publication  du  travail  de  Kitasato,  un  certain 
nombre  d'expérimentateurs  (Tizzoniet  M"**  Cattani  et  Baquis, 
Babes  et  Puscariu,'etc).,  ont  réussi  à  obtenir  des  cultures  pures 
du  bacille  de  Nicolaïer  et  à  donner  avec  ces  cultures  le  tétanos 
aux  animaux.  Tous,  à  quelques  détails  près,  ont  suivi  les  mé- 
thodes indiquées  par  Kitasato. 


Malgré  le  nombre  considérable  de  travaux  sur  le  tétanos, 
bien  des  points  demeurent  encore  obscurs  et  controversés. 

Ayant  eu  l'occasion  d'observer,  dans  l'espace  de  quelques 
mois,  quatre  cas  de  tétanos  chez  l'homme,  nous  avons  entre- 
pris, dans  le  laboratoire  et  sous  la  direction  de  notre  maître 
M.  le  professeur  Straus,  de  nouvelles  recherches;  nous  avons 
en  outre  étudié  la  présence  du  bacille  du  tétanos  en  dehors  de 
l'organisme  et  contribué  ainsi  à  Téclaircissement  de  quelques 
points  se  rattachant  à  l'étiologie  de  cette  affection.  C'est  l'ex- 
posé de  ces  recherches  qui  fera  l'objet  de  ce  mémoire. 

Voici  en  substance  les  quatre  observations  de  tétanos  qui 
constituent  le  matériel  humain  ayant  servi  de  point  de  départ 
à  une  partie  de  nos  recherches  : 

OBSERVATIONS 

Observation  I.  —  Le  7  mai  1890,  une  femme  âgée  de  26  ans,  entrait 
à  l'hôpital  Tenon  dans  le  service  de  M.  le  docteur  Reynier;  elle  était 
atteinte  d'une  gangrène  symétrique  humide  des  cinq  orteils.  Le  lende- 
main de  son  entrée,  elle  se  plaint  de  ne  pouvoir  ouvrir  la  bouche.  On 
constate  du  trismus,  de  la  raideur  de  la  nuque,  et  des  crises  téta- 
niques caractéristiques.  Cette  malade  meurt  le  9.  Il  faut  remarquer  que 
cette  femme  avait  longtemps  marché,  qu'elle  avait  été  trouvée  inanimée 
dans  un  champ  près  de  Noisy-le-Sec  * . 

Observation  II.  —  Le  nommé  R...  âgé  de  29  ans,  journalier,  entre  le 
7  mai  1890  à  l'hôpital  Broussais  dans  le  service  de  M.  le  docteur  Reclus, 

1.  Cetto  observation  a  été  communiquée,  par  le  D'  Reynier,  à  la  Société 
de  chirurgie  le  18  juin  1890. 
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salle  Broca,  lit  28.  Ce  malade  atteint  d'un  étranglement  herniaire  subit 
la  kélotomie  le  môme  jour.  Les  jours  suivants,  il  ne  présente  rien  de 
particulier,  pas  de  fièvre;  le  24  mai,  il  se  plaint  d'un  torticolis  et  d'une 
légère  difficulté  dans  la  déglutition.  Les  jours  suivants,  les  symptômes 
de  tétanos  s'accentuent,  il  présente  du  trismus,  de  l'opisthotonos,  des 
convulsions  toniques,  de  la  dyspnée,  et  il  meurt  le  29  mai  avec  une  tem- 
pérature de  410,8. 

Observation  IIL  —  Le  nommé  G...  âgé  de  59  ans,  entre  le  26  mai 
1890  à  l'hôpital  Lariboisière,  salle  A.  Paré.  Ce  malade  est  atteint  d'une 
fracture  bi-malléoaire  de  la  jambe  gauche.  Le  28,  il  présente  du  spha- 
cèle  au  niveau  du  fragment  supérieur  du  tibia,  et  au  niveau  des  trois  der- 
niers orteils.  Le  13  juin,  ce  malade  est  pris  de  trismus  et  de  contractures 
qui  se  généralisent,  il  meurt  tétanique  le  14  juin. 

Observation  IV.  —  Un  malade  entré  à  l'Hôtel-Dieu,  dans  le  service 
de  M.  le  professeur  Vemeuil,  présente  une  plaie  superficielle  de  la  face 
plantaire  du  gros  orteil  gauche.  Ce  malade  est  pris  de  tétanos  deux 
jours  après  son  entrée.  Il  meurt  le  19  juin  1890*. 

Dans  tous  ces  cas  nous  avons  recueilli  sur  le  vivant  du  pus 
ou  de  la  sérosité  de  la  plaie  et  ces  produits  ont  été  soumis  à 
un  examen  microscopique  minutieux  et  inoculés  aux  animaux  ; 
enfin  ils  ont  servi  à  pratiquer  des  cultures. 

Examen  microscopique.  —  Des  lamelles  enduites  avec  du 
pus  ou  de  la  sérosité  de  la  plaie  étaient  colorées  dans  une  solu- 
tion hydro-alcoolique  de  violet  6  B.  —  Dans  quelques  cas 
(observations  I  et  III)  l'examen  microscopique  nous  fit  consta- 
ter la  présence  de  petits  et  minces  bacilles  sans  spores  appa- 
rentes ;  quelques  bacilles  seulement  portaient  à  l'une  de  leurs 
extrémités  une  spore  réfringente  d'où  l'aspect  en  tête  d'é- 
pingle, en  baguette  de  tambour,  en  tout  semblable  à  celui 
décrit  par  Nicolaïer  et  Rosenbach  ;  on  voyait  aussi  d'autres 
organismes  (microcoques,  bacilles). 

Dans  le  pus  provenant  de  l'orteil  de  la  malade  de  M.  Rey- 
nier  (Observ.  I)  le  bacille  sporulé  prédominait  à  un  tel  point 
que,  sur  un  grand  nombre  de  lamelles,  il  se  montrait  pour 
ainsi  dire  seul  et  à  l'état  de  pureté. 

hioculations  et  cultures.  —  Du  pus  ou  de  la  sérosité  de  la 


1.  Nous  tenons  à  remercier  publiquement  M.  le  professeur  Vemeuil,  MM.  Re- 
clus, Roynier  et  Picquë,  qui  ont  bien  voulu  nous  permettre  d'utiliser  les  maté- 
riaux provenant  do  leurs  malades,  et  ont  encouragé  ainsi  nos  recherches. 
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plaie,  des  fragments  du  tissu  avoisinant  furent  insérés  sous  la 
peau  de  rats  blancs,  de  souris,  de  cobayes  et  de  lapins.  Ces 
animaux  furent  pris  de  tétanos  dans  un  délai  variant  de  deux 
à  six  jours.  Il  n'y  eut  d'exception  que  pour  les  inoculations 
faites  avec  les  tissus  provenant  du  malade  du  cas  n**  IV  ;  mais  la 
plaie  de  ce  malade,  lorsque  nous  fûmes  appelés  auprès  de  lui, 
avait  été  traitée  depuis  quelques  jours  déjà  par  l'application 
de  compresses  imbibées  de  liqueur  de  van  Swieten  ;  on  n'y 
voyait  point  de  pus  ;  l'ensemencement  du  reste  et  l'examen 
microscopique  avaient  été  également  négatifs.  Cependant  un 
lapin,  dans  le  tissu  cellaire  duquel  nous  avons  inséré  l'ongle 
sale  et  plein  de  terre  de  Torteil  blessé  de  ce  malade,  périt  de 
tétanos  au  bout  de  cinq  jours,  et  dans  le  pus  de  la  plaie  de  ce 
lapin  aussi  bien  que  dans  celui  des  animaux  inoculés  avec  le 
pus  des  malades  de  nos  observations  I,  II  et  III,  nous  pûmes 
constater,  par  l'examen  microscopique,  la  présence  du  bacille 
de  Nicolaïer,  toujours  associé,  il  est  vrai,  à  d'autres  bactéries. 

Avec  le  pus  et  la  sérosité  des  plaies  de  nos  malades  on  fit 
des  ensemencements  par  strie  et  par  piqûre  profonde  dans  des 
tubes  de  sérum  de  bœuf  solidifié,  dans  des  tubes  de  gélose 
ordinaire  et  des  tubes  de  gélose  préparés  pour  la  culture  des 
anaérobies  d'après  le  procédé  de  Wurtz  et  Foureur  *.  Les 
tubes  ainsi  ensemencés  furent  mis  à  l'étuve  à  ST'^-SS".  Sur  six 
de  ces  derniers  tubes  ensemencés  avec  le  pus  du  malade  de 
l'observation  I,  deux  nous  donnèrent  une  culture  pure  du 
bacille  de  Nicolaïer. 

Les  tubes  ensemencés  avec  le  pus  et  la  sérosité  provenant 
des  autres  malades  ne  nous  donnèrent  que  des  cultures 
impures  du  bacille  du  tétanos.  Sur  six  tubes  ensemencés 
avec  le  produit  du  raclage  de  la  plaie  du  malade  de  M.  Ver- 
neuil  (obs.  lY),  quatre  demeurèrent  stériles,  les  deux  autres 
nous  montrèrent  des  bactéries  banales,  sans  bacille  de  Nicolaïer. 
Aussi,  pour  ce  dernier  cas,  nous  n'avons  pu  obtenir  de  cultures 
contenant  le  bacille  du  tétanos  que  d'une  façon  indirecte  : 
en  ensemençant  le  pus  du  lapin  inoculé  avec  l'ongle  de  l'or- 
teil de  ce  malade. 

1.  Voir  ces  Archives^  1889,  no  4,  p.  523. 
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Ainsi,  sur  ces  quatre  cas  un  seul,  très  exceptionnellement 
favorable,  nous  a  donné  d'emblée  une  culture  pure;  dans  les 
trois  autres  cas  nous  n'avons  obtenu  que  des  cultures  impures 
du  bacille  du  tétanos. 

Pour  ces  trois  derniers  cas,  nous  avons  donc  été  obligés 
d'isoler  par  différentes  méthodes  le  bacille  du  tétanos.  Tout 
d'abord  nous  avons  essayé  le  procédé  de  Kitasato.  Nous  avons 
soumis  nos  cultures  impures  à  une  température  de  SO""  au 
bain-marie  pendant  une  heure  et  nous  nous  sommes  servis  de 
ces  cultures  chauffées  pour  faire  de  nouveaux  ensemencements. 
Mais,  si  cette  méthode  permet  de  détruire  un  grand  nombre 
d'organismes  tout  en  respectant  le  bacille  du  tétanos,  et  d'ob- 
tenir ainsi  des  cultures  pures,  elle  présente  cependant  des 
inconvénients  lorsqu'il  s'agit  de  produits  tétaniques  provenant 
d'animaux  inoculés  avec  de  la  terre  ou  avec  des  tissus  déjà  en 
voie  de  putréfaction.  En  effet,  les  spores  d'un  certain  nombre 
de  microbes  résistent  à  cette  température  :  le  vibrion  septique 
et  le  bacille  du  foin  par  exemple,  qui  accompagnent  si  souvent 
le  bacille  de  Nicolaïer. 

Nous  avons  essayé  plusieurs  autres  procédés  :  ensemence- 
ment direct  du  pus  dans  la  gélose  très  chaude  en  couche  pro- 
fonde, ensemencement  par  strie  sur  plaques  de  sérum  de  ma- 
tières tétaniques  très  diluées.  Tous  ces  procédés  ne  nous  ont 
donné  que  des  résultats  variables  et  inconstants,  soit  parce 
qu'ils  ne  permettent  pas  de  faire  des  cultures  rigoureusement 
à  l'abri  de  l'oxygène,  soit  parce  qu'ils  sont  insuffisants  pour 
débarrasser  les  cultures  des  organismes  étrangers. 

Le  procédé  qui  nous  a  donné  les  meilleurs  résultats  est  le 
suivant  : 

Gomme  le  faisait  Kitasato,  nous  maintenons  les  cultures 
impures  sporulées  à  une  température  de  80  à  90"^  pendant  une 
heure. 

Avec  ces  cultures  ainsi  chauffées,  nous  confectionnons  des 
plaques  d'après  le  procédé  de  M.  Roux  pour  la  culture  des 
anaérobies.  Pour  cela  on  introduit  au  fond  d'an  tube  à  deux 
tubulures  de  la  gélatine  nutritive  ou  de  la  gélose,  on  sté- 
rilise à  l'autoclave,  puis  on  laisse  refroidir  en  faisant  barboter 
de  l'hydrogène  qu'on  a  fait  préalablement  passer  dans  une  solu- 
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tion  de  pyrogallate  de  potasse  pour  le  débarrasser  des  traces 
d'oxygène.  Pour  empêcher  le  développement  de  bulles  de  gaz 
dans  ces  tubes  et  l'entraînement  de  la  gélatine,  il  suffit,  comme 
l'ont  indiqué  MM.  Straus  et  Wurtz,  d'y  ajouter  une  goutte 
d'huile  stérilisée.  Pendant  que  la  gélatine  et  la  gélose  sont 
•encore  chaudes,  on  y  sème  à  Taide  de  Fanse  de  platine  des 
traces  de  cultures  impures  soumises  pendant  une  heure  à  la 
température  de  80-90**  au  bain-marie  ;  on  ferme  par  un  trait 
de  chalumeau  la  tubulure  inférieure,  et  on  fait  le  vide  à  Taide 
de  la  trompe  par  la  tubulure  supérieure  ;  puis  on  ferme  à  la 
lampe.  Le  liquide  nutritif  qui  avait  été  privé  de  gaz  par  le 
séjour  à  Tautoclave  ne  peut  en  se  refroidissant  dissoudre  que 
le  gaz  inerte  qui  barbotait  dans  le  liquide,  et  pour  plus  de 
sûreté,  en  faisant  le  vide  à  l'aide  de  la  trompe  ou  de  la  pompe 
à  mercure  d'Alvergniat,  on  a  enlevé  lès  traces  d'air  qui  auraient 
pu  s'y  dissoudre  pendant  les  manipulations.  Pour  obtenir  une 
culture  sur  plaque  avec  cet  appareil,  il  suffit  d'enroulejr  la  géla- 
tine sur  les  parois  du  tube  sous  un  jet  d*eau  froide  ;  la  gélatine 
fait  prise  à  l'intérieur  du  tube  et  les  colonies  anaérobies  s'y 
développent  comme  elles  le  feraient  à  la  surface  d'une  plaque. 

Ce  procédé  d'enroulement  n'est  guère  praticable  avec  les 
tubes  de  gélose,  car  elle  adhère  mal  aux  parois  du  verre  ;  il 
faut  se  contenter  de  coucher  horizontalement  les  tubes-  ense- 
mencés. 

En  examinant  les  plaques  ainsi  préparées,  au  bout  de  quel- 
ques jours,  on  y  constatait  le  développement  de  nombreuses 
colonies.  Elles  étaient  en  général  de  deux  sortes  ;  les  unes 
étaient  constituées  par  le  vibrion  septique  de  Pasteur  (œdème 
malin),  les  autres  par  le  bacille  du  tétanos  à  Fétat  de  pureté. 
Nous  allons  maintenant  décrire  Taspect  que  présentent  sur  la 
plaque  les  colonies  du  bacille  de  Nicolaïer. 

CARACTÈRES  DES  CULTURES  SUR  PLAQUE        ;; 

Les  tubes  enroulés  de  gélatine  (ce  qui  en  somme  cpnstitue 
une  véritable  plaque)  mis  à  Tétuve  à  18-22*,  laissent  percevoir 
au  microscope  au  bout  d'une  huitaine  de  jours  des  colonies 
caractéristiques.  Elles  sont  formées  par  un  point  central  en- 
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touré  de  rayons  très  fins,  qui  partent  de  ce  centre  comme  les 
rayons  d'une  roue  ;  elles  rappellent  aussi  la  graine  du  chardon, 
ou  une  houppe.  Les  rayons  s'écartent  à  mesure  qu*ils  s'éloi* 
gnent  du  centre  ;  on  dirait  des  aiguilles  très  déliées  qui,  enchevê- 
trées au  centre  de  la  colonie,  rayonnent  vers  la  périphérie  (pi.  X, 
fig.  4).  Peu  à  peu  la  gélatine  se  liquéfie  et  la  colonie  ne  forme 
plus  qu'un  flocon  blanchâtre,  un  peu  crémeux,  entouré  d'une 
zone  de  gélatine  solide.  Comme  Ta  dit  Kitasato,  ces  colonies 
rappellent  à  leur  début  celles  dubacillus  subtiliset  de  quelques 
mucédinées. 

Dans  la  gélose  mise  à  l'étuve  à  iV,  on  peut  déjà,  au  bout 
de  trente-six  ou  quarante-huit  heures,  apercevoir  des  colonies 
moins  caractéristiques  que  celles  développées  sur  la  gélatine, 
mais  là  aussi  elles  conservent  leur  caractère  rayonnant. 

Pour  obtenir  des  cultures  plus  abondantes,  il  faut  réense- 
mencer ces  colonies  dans  des  tubes  contenant  de  l'agar  ou  de 
la  gélatine  préparés  pour  la  culture  des  anaérobies  :  les  tubes 
de  Roux  dans  lesquels  on  peut  faire  barboter  de  l'hydrogène 
ou  faire  le  vide  à  l'aide  de  la  trompe  permettent  d'avoir  de 
belles  cultures.  On  peut  avoir  d'aussi  belles  cultures  en  em- 
ployant simplement  le  procédé  de  Wurtz  et  Foureur  ou  celui 
de  Liborius.  Pour  cela  il  faut  des  tubes  contenant  de  la  géla- 
tine ou  de  l'agar,  sur  une  hauteur  de  10  à  12  centimètres, 
soumis  à  l'ébuUition  pendant  une  demi-heure  pour  les  purger 
d'air  et  brusquement  refroidis  dans  la  glace  ;  de  cette  façon  les 
couches  supérieures  seules  du  milieu  nutritif  dissolvent  de 
l'oxygène  et  la  culture  se  fait  bien  dans  la  partie  profonde  du 
tube.  Pour  favoriser  le  développement  du  bacille  du  tétanos, 
on  peut,  comme  le  conseille  Kitasato,  ajouter  à  la  gélatine  et  à 
la  gélose  des  substances  réductrices,  telles  que  la  glucose  à 
1,50  ou  2  p.  100  ou  bien  0,10  p.  100  de  sulfo-indigotate  de 
soude,  ou  S  ce.  de  teinture  bleue  de  tournesol  pour  100  ce.  de 
gélatine  ou  d'agar. 

CARACTÈRE    DES    CULTURES   DANS    DES    TUBES   ENSEMENCÉS 
PAR    PIQÛRE    ET    PAR    DILUTION 

Lorsqu'on  ensemence  un  tube  de  gélatine  ainsi  préparé 
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par  piqûre  profonde  à  l'aide  d'un  long  fil  de  platine,  au  bout 
de  quatre  à  six  jours  de  séjour  à  la  température  de  IS""  à  22* 
(pi.  IXf  fig.  3),  on  voit  apparaître  à  la  partie  inférieure  du 
tube,  le  long  du  trait,  de  petits  points  nuageux  ;  bientôt  de 
fins  rayons  partent  perpendiculairement  du  trait  d'inoculation 
auquel  ils  forment  un  manchon  de  fines  aiguilles  ;  plus  tard 
la  gélatine  se  liquéfie,  la  culture  devient  floconneuse,  i%s 
nuages  tombent  lentement  au  fond  du  tube  et  la  gélatine  com- 
plètement liquéfiée  redevient  claire.  Assez  souvent  ces  cul- 
tures donnent  lieu  à  un  développement  de  gaz;  ce  phénomène 
se  produit  surtout  lorsque  la  culture  est  très  abondante  et 
assez  avancée;  mais  cette  formation  de  gaz  est  toujours  peu 
considérable  et  nullement  comparable  à  celle  qui  se  produit 
dans  les  cultures  du  vibrion  septique. 

Lorsque  l'on  fait  des  ensemencements  par  dilution  dans  la 
gélatine  selon  la  méthode  de  Liborius,  les  colonies  com- 
mencent à  se  montrer  déjà  au  [bout  de  quatre  à  six  jours  ;  on 
voit  au[fond  du  tube,  puis  peu  à  peu  de  bas  en  haut  dans  presque 
toute  sa  hauteur,  de  petits  points  blancs,  floconneux,  entourés 
d'un  nuage  d'une  finesse  extrême.  Pour  les  percevoir  il  faut 
regarder  le  tube  par  transparence  sur  un  fond  noir;  de  ces 
nuages  partent  en  rayonnant  de  fines  ai]guilles  ;  ces  nuages  se 
développent  et  s'étendent  à  mesure  que  la  culture  vieillit  et 
arrivent  quelquefois,  lorsque  la  culture  est  très  abondante,  à 
effleurer  la  surface  supérieure  de  la  gélatine  (pi.  IX,  fig.  1).  II 
semble  donc  que  la  culture  qui  ne  peut  commencer  qu'à  l'abri 
de  l'air,  peut,  une  fois  qu'elle  est  en  train,  se  continuer  quel- 
quefois en  sa  présence,  comme  si  le  bacille  sécrétait  quelque 
substance  capable  de  réduire  l'oxygène,  ou  comme  si  le  déve- 
loppement des  gaz  leur  faisait  une  atmosphère  isolante  en  se 
dissolvant  dans  la  partie  supérieure  de  la  gélatine.  Peu  à  peu, 
les  nuages  floconneux  tombent  au  fond  du  tube  et  la  gélatine 
complètement  liquéfiée  redevient  claire. 

Sur  la  gélose,  les  caractères  de  la  culture  sont  analogues, 
mais  ne  sont  pas  aussi  caractéristiques  que  sur  la  gélatine  ;  les 
nuages  sont  moins  transparents,  les  aiguilles  moins  fines,  la 
gélose  qui  n'est  pas  liquéfiée  se  fendille  par  le  dégagement 
des  gaz  dans  la  culture.  Souvent,  au  fond  du  tube,  dans  le  li- 
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quide  interposé  entre  la  paroi  du  verre  et  la  gélose,  il  se  fait 
un  abondant  développement  qui  rend  le  liquide  trouble. 

Sur  le  sérum  du  sang  solidifié,  la  culture  se  fait  très  bien. 
Pour  cela  on  ensemence  le  sérum  par  piqûre  et  on  verse  sur  la 
surface  du  sérum  de  la  gélose  en  ébullition  ;  on  met  à  refroidir 
dans  la  glace.  Après  quarante-huit  heures  de  séjour  à  Tétuve 
h'SVy  on  voit  déjà  par  transparence  de  fins  nuages  se  déve- 
lopper dans  le  sérum  qui  se  fend  par  le  développement  de  gaz 
mais  7i'€st  jamais  liquéfié  *.Les  aspects  de  la  culture  sur  sérum 
sont  peu  caractéristiques  et  se  rapprochent  de  ceux  que  pré- 
sentent les  cultures  sur  gélose. 

Dans  le  bouillon  de  veau  ou  de  cheval  légèrement  alcalin 
et  contenant  2  p.  100  de  glucose,  le  bacille  du  tétanos  se 
développe  très  bien,  mais  sans  présenter  de  caractères  spéciaux. 
La  culture  ne  peut  se  faire  que  dans  des  vases  clos  dont  tout 
Toxygène  a  été  chassé  avec  le  plus  grand  soin. 

Nous  avons  essayé  d'obtenir  des  cultures  sur  pommes  de 
terre  dans  le  vide  en  nous  servant  du  procédé  de  M.  Roux; 
mais  nos  tentatives  sont  restées  infi*uctueuses. 

Les  cultures  de  tétanos  répandent  une  odeur  spéciale, 
mais  assez  difficile  à  caractériser.  On  peut  la  comparer  à 
l'odeur  qui  se  dégage  de  la  corne  ou  des  poils  brûlés. 

Le  développement  du  bacille  du  tétanos  peut  se  faire  à  IS"" 
et  20*",  mais  dans  ce  cas  il  est  très  lent  et  ne  commence  que 
huit  à  dix  jours  après  l'ensemencement.  Les  cultures  sur  gé- 
latine se  font  bien  à  une  température  de  20  à  24%  le  dévelop- 
pement du  bacille  commence  au  bout  de  cinq  à  six  jours  et  se 
continue  abondamment.  A  la  température  de  3S  à  38*",  le  déve- 
loppement se  fait  très  rapidement  et  déjà  au  bout  do  vingt- 
quatre  à  trente  heures  on  peut  y  trouver  des  spores,  tandis 
que  dans  la  gélatine  exposée  à  18**  et  20*  on  ne  trouve  généra- 
lement des  formes  sporulées  que  lorsque  la  gélatine  est  déjà 
complètement  liquéfiée  et  que  la  culture  est  tombée  au  fond 
du  tube.  Comme  l'a  fait  remarquer  Kitasato,  au-dessous  de 
14"  à  15**,  tout  développement  cesse  dans  les  cultures. 

1.  Dans  les  très  vieilles  cultures,  le  sérum  est  fragmenté  par  le  développe- 
ment de  gaz  et  le  liquide  exsudé,  s'interposant  dans  les  fentes,  pourrait  donner 
la  fausse  impression  d'une  liquéfaction  très  lente  du  milieu. 
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L'étude  du  développement  du  bacille  du  tétanos  dans  diffé- 
rents milieux  montre  qu'il  est  strictement  anaérobie.  Jamais 
nous  n'avons  pu  obtenir  de  cultures  pures  de  ce  bacille  en 
présence  de  Fair,  à  rencontre  de  Belfanti  et  Pescarolo  et 
d'autres  observateurs.  Si  l'on  obtient  si  facilement  des  cultures 
impures  en  présence  de  l'air,  nous  pensons  que  c'est  proba- 
blement parce  que  les  autres  bactéries  aérobies,  qui  se  déve- 
loppent concurremment,  absorbent  l'oxygène';  cette  hypothèse 
est  d'autant  plus  vraisemblable  que,  dans  ces  cultures  impures, 
le  bacille  du  tétanos  se  développe  surtout  au  fond  du  tube, 
l'oxygène  ayant  été  absorbé  par  les  microbes  aérobies  qui  se 
cultivent  à  la  surface. 

MORPHOLOGIE 

Le  bacille  du  tétanos  est  polymorphe;  en  dehors  de  sa 
forme  sporulée  (en  tête  d'épingle,  en  baguette  de  tambour),  il 
se  présente  sous  d'autres  aspects  moins  connus  et  cependant 
signalés  déjà  par  Nicolaïer. 

Si  on  examine  au  microscope  le  pus  de  la  plaie  d'un  téta- 
nique, on  remarque  des  bacilles  droits,  lins,  minces,  un  peu 
plus  longs  et  aussi  minces  que  ceux  de  la  septicémie  de  la 
souris  de  Koch,  comparables  à  des  cheveux  ou  à  des  soies  de 
sanglier;  on  constate  aussi  des  formes  plus  longues,  presque 
filamenteuses.  Ces  bacilles  sont  doués  de  mouvements  propres> 
lents  et  flexueux,  qui  rappellent  les  mouvements  du  vibrion 
septique  de  Pasteur,  mais  beaucoup  moins  rapides;  on  re- 
marque aussi  des  bacilles  droits  munis  à  l'une  des  extrémités 
d'une  spore  terminale,  réfringente,  qui  paraissent  immobiles. 
Ce  sont  les  seules  formes  du  bacille  du  tétanos  qu'on  constate 
dans  la  plaie  des  animaux  tétaniques  ;  il  n'en  est  pas  de  même 
dans  les  cultures  où  le  bacille  du  tétanos  parait  encore  plus 
polymorphe. 
'  Pour  bien  étudier  cette  évolution  morphologique,  il  faut 
cultiver  le  bacille  de  Nicolaïer  sur  la  gélatine  laissée  à  la  tem- 
pérature de  20'»  à  22*. 

Si  au  bout  de  quatre  ou  cinq  jours  on  fait  une  prise  dans 
la  culture,  et  si  on  l'examine  à  Tétat  frais  dans  une  gouttelette 
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de  bouillon,  on  voit  de  petits  bacilles  courts  (pi.  X,  fig.  S) 
légèrement  mobiles.  Pour  observer  cette  moLilité,  il  faut  avoir 
soin  de  bien  appliquer  la  lamelle  sur  la  lame  porte-objet 
sans  interposition  de  bulles  d'air  et  border  à  la  paraffine  pour 
mettre  les  bacilles  à  Tabri  du  contact  de  l'air;  si,  de  plus,  on 
chauffe  légèrement  la  lame,  on  s'aperçoit  que  les  mouve- 
ments propres  s'accentuent.  Dans  des  cultures  plus  âgées  on 
voit  les  bacilles  s'allonger,  quelques-uns  même  sont  de  véri- 
tables filaments  grêles,  très  élégants  et  légèrement  ondulés. 
Quelquefois  on  voit  deux  petits  bacilles  accolés  bout  à  bout, 
soit  dans  une  direction  rectiligne,  soit  en  formant  une  angle  en 
forme  de  Y  ;  les  extrémités  en  sont  nettement  limitées  et  le 
corps  du  bacille  paraît  bien  homogène.  Quelques  bacilles  pré- 
sentent une  des  extrémités  plus  grosse  ;  c'est  probablement  le 
commencement  de  la  formation  de  la  spore  :  nous  n'avons 
jamais  pu  assister,  malgré  de  longs  et  minutieux  examens,  à  la 
formation  même  de  ces  spores.  Ce  n'est  que  dans  les  cultures 
encore  plus  âgées  (huit  à  dix  jours)  qu'on  commence  à  voir 
apparaître  une  partie  renflée,  plus  brillante  :  c'est  la  spore. 
Presque  toujours  elle  est  située  à  une  des  extrémités  du  bacille  ; 
c'est  à  ce  moment  seulement  que  le  bacille  a  tout  à  fait  la 
forme  d'une  épingle  et  est  en  tout  semblable  au  bacille  sporulé 
tel  qu'on  Tobserve  dans  la  plaie  des  animaux  tétaniques.  Ce- 
pendant ce  dernier  paraît  plus  fin,  plus  long  et  plus  grêle.  Sa 
longueur  est  très  variable,  de  3  à  5  [^  (pi.  X,  fig.  6). 

La  spore  est  presque  toujours  sphérique  et  exactement  ter- 
minale ;  quelquefois,  cependant,  on^trouve  une  spore  au  milieu 
d'un  bacille  ou  bien  à  une  petite  distance  d'une  des  extrémités. 
La  spore  est  volumineuse  par  rapport  à  l'épaisseur  du  bacille, 
c'est  ce  qui  lui  donne  cet  aspect  renflé  si  caractéristique.  Sou- 
vent on  trouve  des  bacilles  très  courts  qui  semblent  constitués 
presque  exclusivement  par  la  spore.  Ce  sont  des  formes  qui 
abondent  dans  les]  cultures  anciennes  ;  en  effet,  le  corps  du  ba- 
cille en  vieillissant  devient  de  plus  en  plus  mince,  il  parait 
s'étrangler,  se  fragmenter  en  certains  points;  il  n'est  plus  ho- 
mogène et  ne  prend  plus  les  matières  colorantes ,  certains 
points  seuls  se  colorent  encore  irrégulièrement.  Dans  les  très 
vieilles  cultures,  on  ne  voit  plus  que  des  spores. 
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Outre  ces  formes  qui  sont  les  plus  communes,  on  en  trouve 
d'autres  encore.  C'est  ainsi  que  certains  bacilles  plus  longs 
présentent  une  spore  à  chaque  extrémité  et  ressemblent  à  un 
haltère.  D'autres  bacilles  sont  très  volumineux,  plus  épais,  et 
quelques-uns  possèdent  un  renflement  piriforme  assez  gros  qui 
est  situé  soit  à  une  extrémité,  soit  au  milieu  du  bacille;  il  est 
probable  que  ce  renflement  n'est  pas  une  spore,  car  il  se  colore 
bien,  mais  qu'on  a  affaire  à  une  forme  d'involution  (pi.  X,  fig.  7). 

Il  résulte  de  cette  étude  que  le  bacille  du  tétanos  est  assez 
polymorphe  ;  il  faut  surtout  remarquer  que,  dans  les  cultures 
laissées  à  la  température  de  la  chambre,  les  spores  n'appa- 
raissent qu'au  bout  d'un  temps  assez  long,  huit  à  douze  jours, 
et  il  faut  se  garder  de  rejeter  une  culture  parce  qu'elle  ne 
contient  que  des  petits  bacilles  et  des  filaments  :  la  forme  ca> 
ractéristique  en  épingle  n'apparaît  que  plus  tard.  Au  contraire 
les  cultures  sur  agar  mises  à  l'étuve  à  35-38*"  montrent  déjà 
des  spores  au  bout  de  trente-quatre  et  quarante-huit  heures. 

Le  bacille  du  tétanos  se  colore  bien  par  les  différentes 
couleurs  d'aniline,  bleu  de  méthylène,  violet  de  gentiane, 
fuchsine,  etc.  On  le  colore  par  les  procédés  habituels  :  la 
culture  est  étendue  en  couche  mince  sur  une  lamelle,  on  laisse 
sécher,  on  passe  la  lamelle  dans  la  flamme  d'une  lampe  et  on 
colore  dans  un  bain  |d'une  solution  hydro-alcoolique.  Assez 
souvent  le  bacille  se  colore  mal,  très  souvent  les  lamelles  ainsi 
préparées  et  montées  dans  le  baume  se  décolorent  au  bout  de 
quelques  jours.  A  l'état  vivant  il  prend  plus  facilement  et  plus 
complètement  la  couleur;  en  effet,  on  obtient  une  coloration 
rapide  et  intense  en  mélangeant  une  goutte  de  culture  à  une 
goutte  de  solution  hydro-alcoolique  de  violet  6  B,  par  exemple  ; 
malheureusement,  la  préparation  n'est  pas  fixée  et  elle  est  obs- 
curcie par  la  présence  de  nombreux  grumeaux  de  matière  co-* 
)arante.  On  peut  obtenir  une  coloration  stable  par  la  méthode 
de  Gram. 

Pour  la  coloration  des  spores  on  peut  employer  la  méthode 
d'Ehrlich  ou  celle  de  Ziehl. 
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VITALITÉ     ET     RÉSISTANCE    DES     SPORES 

Le  virus  tétanique  est  extrêmement  résistant,  de  nombreux 
travaux  l'ont  démontré.  Kitasato  employant  des  cultures  pures 
a  vu  que  des  spores  desséchées  sur  des  fils  de  soie  gardaient 
leur  virulence  pendant  des  mois. 

Nous  avons  conservé  une  terre  chargée  de  spores  du  té- 
tanos pendant  sept  mois;  exposée  à  la  sécheresse  à  Tair,  à  la 
lumière  diffuse,  elle  s'est  toujours  montrée  très  virulente.  Le 
bacille  du  tétanos  n'est  point  détruit  par  la  concurrence  des 
autres  microbes,  nous  avons  conservé  cinq  mois  un  orteil 
d'une  malade  tétanique  (observ.  I)  contenant  des  bacilles  du 
tétanos;  cet  orteil  placé  simplement  sous  une  cloche  a  été 
abandonné  à  la  putréfaction  ;  des  inoculations,  faites  tous  les 
quinze  jours,  ont  montré  qu'il  était  toujours  virulent,  bien  qu'il 
fût  en  complète  putréfaction  ^ 

Ces  expériences  montrent  que  les  cadavres  d'animaux  ou 
de  personnes  ayant  succombé  au  tétanos  peuvent  malgré  le 
travail  de  la  putréfaction  rester  virulents  et  par  conséquent 
dangereux  pendant  un  temps  très  long. 

La  résistance  des  spores  à  l'action  destructive  de  la  chaleur 
n'est  pas  moindre.  Nous  avons  vu  que  Kitasato  chauffait  des 
cultures  à  80""  pendant  une  heure  sans  les  tuer;  nous  avons 
même  pu  en  chauffer  jusqu'à  90*  pendant  un  quart  d'heure 
sans  arriver  à  détruire  leur  virulence. 

Un  quart  d'heure  de  séjour  dans  la  vapeur  d'eau  saturée 
à  100**  suffit  pour  les  tuer;  il  en  est  de  même  lorsqu'on  laisse 
les  spores  pendant  cinq  minutes  à  l'autoclave  à  llS*". 

Nous  avons  étudié  la  résistance  des  spores  aux  antisep- 
tiques, mais  nos  recherches  sur  ce  point  ne  sont  pas  encore 
terminées  et  seront  publiées  plus  tard.  Ce  que  nous  pouvons 
affirmer  c'est  que,  comme  Kitasato  Ta  montré,  les  spores  du 
tétanos  résistent  pendant  plus  de  dix  heures  à  Tacide  phénique 
à  8  p.  100  et  qu'il  faut  plus  de  trois  heures  pour  les  tuer  avec 

1 .  Au  moment  où  ceci  s'imprime,  nous  nous  sommes  assurés  que  les  inocu- 
lations faites  aTec  des  parcelles  de  cet  orteil  donnent  encore  le  tétanos,  quoique 
les  tissus  soient  en  complet  putrilage,  presque  saponifiés. 
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le  sublimé  à  un  millième.  Ces  faits  montrent  combien  la 
désinfection  par  les  antiseptiques  habituellement  employés 
est  illusoire. 

EXPÉRIENCES  SUR  LES  ANIMAUX 

Pour  étudier  Taction  pathogène  des  cultures  pures,  nous 
nous  sommes  servis  do  divers  animaux  qui  sont,  par  ordre  de 
réceptivité  :  la  souris,  le  rat  blanc,  le  cobaye,  le  lapin,  le  chien 
et  la  poule.  Pour  les  souris,  les  rats  blancs  et  les  cobayes,  deux 
ou  trois  gouttes  de  culture  pure  injectées  sous  la  peau  suffisent 
pour  les  faire  périr  du  tétanos  dans  un  délai  de  vingt-quatre  à 
soixante  heures  ;  mais  lorsqu'il  s'agit  du  lapin  et  surtout  du 
chien  et  de  la  poule,  i^  faut  inoculer  des  doses  cinq  à  dix  fois 
plus  considérables.  Les  lapins  meurent  au  bout  de  trois  à  six 
jours.  Chez  le  chien  et  chez  la  poule  il  arrive  que  l'inoculation 
môme  de  doses  massives  demeure  sans  résultats.  Nous  avons 
inoculé  la  même  dose  de  la  même  culture  à  deux  chiens  ayant 
la  même  taille  et  nous  avons  observé,  chez  l'un  un  tétanos 
type,  tandis  que  l'autre  n'a  pas  paru  impressionné.  Chez  ces 
derniers  animaux  la  période  d'incubation  semble  aussi  plus 
longue  ;  car  si  chez  la  souris,  le  rat  blanc,  le  cobaye,  le  lapin, 
l'incubation  est  de  huit  à  trente  heures,  nous  avons  vu  des 
chiens  et  des  poules  ne  présenter  les  premiers  symptômes  du 
tétanos  que  six,  huit  et  même  dix  jours  après  l'inoculation 
sous-cutanée. 

Le  tableau  symptomatique,  présenté  par  les  animaux,  est 
en  tout  point  comparable  au  tétanos  humain  ;  après  une  période 
d'incubation  qui  varie  selon  l'espèce  animale  et  la  dose  de  cul- 
ture inoculée,  on  voit  survenir  de  la  contracture  permanente 
des  muscles,  ou  d'un  groupe  de  muscles.  Comme  l'avait 
remarqué  Nicolaïer,  les  muscles  les  premiers  pris  sont  tou- 
jours ceux  qui  correspondent  à  l'endroit  où  a  été  faite  l'inocu- 
lation: les  muscles  de  la  cuisse,  par  exemple,  si  l'inoculation 
a  été  faite  sous  la  peau  des  membres  postérieurs  ;  ceux  de  la 
masse  sacro-lombaire,  si  l'inoculation  a  été  faite  sous  la  peau 
du  ventre;  mais  quel  que  soit  le  lieu  de  l'inoculation,  les 
contractures  se  généralisent.  Si   on  inocule  les  rats,  par 
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exemple,  à  la  base  de  la  queue,  on  voit  déjà  au  bout  de  huit  à 
dix  heures  une  légère  extension  et  abduction  d'un  des  mem- 
bres postérieurs  ;  puis  l'autre  membre  entre  aussi  en  rigidité  ; 
les  doigts  sont  écartés,  les  plantes  des  pieds  sont  dirigées  vers 
le  haut,  la  queue  est  rigide,  immobile  et  dirigée  vers  le  côté 
inoculé  ;  Tanimal  ne  peut  plus  se  mouvoir  qu'à  l'aide  de  ses 
membres  antérieurs,  il  se  traîne  péniblement;  la  moindre 
excitation  les  rend  agités  et  provoque  chez  eux  des  convul- 
sions cloniques  généralisées.  Bientôt  les  membres  antérieurs 
se  prennent  et  les  animaux  sont  couchés  sur  le  côté  avec  leurs 
quatre  membres  en  extension  rigide;  quelquefois  les  muscles 
du  dos  se  prennent,  eux  aussi,  et  Tanimal  contracture  décrit  un 
arc  de  cercle  (opisthotonos).  Dans  cet  état  le  moindre  bruit,  la 
moindre  excitation,  un  léger  souffle  provoque  des  attaques  de 
convulsions  cloniques,  avec  exagération  des  contractures  et  de 
la  dyspnée.  La  respiration  est  rapide,  irrégulière.  Cet  état  se 
prolonge,  pendant  quelques  heures,  et  les  animaux  meurent 
dans  une  attaque  convulsive.  Quelquefois,  cependant,  les 
symptômes  se  succèdent  avec  rapidité  et  Tanimal  qui,  quelques 
heures  auparavant,  mangeait  et  paraissait  bien  portant,  est 
pris  tout  à  coup  des  symptômes  décrits  plus  haut  et  meurt 
dans  une  crise  convulsive  comme  s'il  venait  d'être  foudroyé 
par  la  strychnine. 

Nous  nous  sommes  attachés  à  étudier  la  marche  de  la  tem- 
pérature, mais  nous  n'avons  pas  pu  avoir  de  résultats  précis  : 
chez  quelques  animaux  on  observe  de  l'hyperthermie,  chez 
d'autres  de  l'hypothermie  ;  mais  jamais  nous  n'avons  pu  con- 
stater d'élévation  de  la  température  après  la  mort. 

A  l'autopsie,  on  ne  trouve  rien  de  remarquable  :  une  lé- 
gère suffusion  sanguine  à  l'endroit  inoculé  avec  la  culture 
pure,  delà  congestion  pulmonaire,  des  ecchymoses  sous-pleu- 
rales, des  noyaux  d'apoplexie  pulmonaire. 

La  vessie  est  le  plus  souvent  distendue  par  de  l'urine  qui 
ne  contient  ni  albumine  ni  sucre. 

Nous  avons  étudié  avec  grand  soin  la  lésion  locale  au  point 
d'inoculation.  Kitasato  l'a  déjà  montré  :  lorsqu'on  emploie  des 
cultures  pures,  on  ne  trouve  rien  ou  presque  rien  au  point 
d'inoculation,  c'est  tout  au  plus  si  on  observe  une  légère  suf- 
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fusion  sanguine,  un  peu  d'œdème  sanguinolent;  cette  dernière 
lésion,  quoique  très  limitée,  manque  rarement.  Ainsi  le  bacille 
du  tétanos  n'est  point  pyogëne,  et  si,  le  plus  souvent,  on  trouve 
du  pus  dans  les  plaies  des  tétaniques,  c'est  que  cette  plaie  ren- 
ferme aussi  d'autres  microbes,  les  microbes  habituels  de  la 
sut)puration.  Lorsque  le  bacille  du  tétanos  a  été  inoculé  à  l'é- 
tat de  pureté,  la  lésion  locale  est  tellement  insignifiante  qu'il 
serait  impossible  de  la  trouver  sur  l'animal,  si  le  point  d'ino- 
culation n'avait  été  soigneusement  marqué  sur  la  peau.  Ce 
fait,  nous  semble-t-il,  pourrait  expliquer  ces  cas  do  tétanos 
soi-disant  spontané  ou  médical  dans  lesquels  on  ne  trouve 
point  de  plaie.  Ces  cas  sans  doute  résultaient  d'inoculation 
passée  inaperçue,  vu  l'insignifiance  de  la  lésion. 

RECHERCHE    DU    BACILLE     DANS    LA    PLAIE, 
LE    SANG    ET     LES     ORGANES 

Que  devient  le  bacille  du  tétanos  après  avoir  été  inoculé 
sous  la  peau;  cette  question  a  été  beaucoup  étudiée,  et  les  ré- 
sultats obtenus  sont  assez  contradictoires. 

Ces  divergences  semblent  dues  aux  conditions  différentes 
dans  lesquelles  a  été  faite  l'observation. 

Lorsqu'on  fait  des  recherches  sur  des  animaux  inoculés 
avec  de  la  terre,  du  pus  d'une  plaie  de  tétanique  ou  des  cul- 
tures impures,  on  rencontre  de  nombreux  bacilles  dans  la 
plaie  ;  sur  ce  point  tous  les  auteurs  sont  d'accord,  et  nous-mêmes 
l'avons  constaté  maintes  fois.  Mais  si  on  emploie  des  cultures 
pures,  la  question  devient  plus  difficile.  Kitasato  dit  qu'après 
dix  heures  on  ne  trouve  plus  de  bacilles  au  point  d'inoculation. 

Nos  recherches  nous  ont  démontré  qu'il  n'en  était  rien. 
Tout  d'abord  nous  ne  trouvions  point  d'organismes  au  point 
d'inoculation,  mais  en  multipliant  nos  examens,  en  les  prolon- 
geant avec  patience,  nous  avons  presque  toujours  trouvé  au 
microscope  quelques  bacilles  caractéristiques.  C'est  juste  au 
point  inoculé  qu'il  faut  chercher,  c'est  avec  la  sérosité  recueillie 
au  niveau  de  la  petite  suffusion  sanguine  qu'il  faut  faire  des 
frottis  sur  de  nombreuses  lamelles.  Si  d'une  façon  presque 
constante  il  y  a  des  bacilles  au  point  d'inoculation,  il  faut  aussi 
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avouer  qu'ils  y  sont  en  très  petit  nombre  et,  pour  démontrw 
leur  présence  par  l'inoculation,  il  faut  exciser  un  fragment 
assez  volumineux  de  la  partie  inoculée  et  le  porter  sous  la 
peau  d'un  animal  neuf  qui  meurt  avec  tous  les  symptômes  du 
tétanos.  En  se  contentant  d'inoculer  avec  une  simple  aiguille 
trempée  dans  la  sérosité,  on  s'expose  à  avoir  un  résultat  négatif. 

Il  résulte  donc  de  nos  recherches  que,  au  point  d'inoculation , 
même  lorsqu'on  a  procédé  avec  des  cultures  pures,  il  y  a  d'une 
façon  constante  développement  de  bacilles  du  tétanos  ;  que  ces 
bacilles  y  restent  vivants  et  peuvent  y  être  retrouvés  après  la 
mort  de  l'animal.  Du  reste,  les  recherches  toutes  récentes  de 
Tizzoni  et  J.  Gattani  et  Baquis,  arrivent  à  la  même  conclusion. 

Il  est  une  question  encore  plus  controversée:  le  virus  téta- 
nique reste-t-il  localisé  au  point  d'inoculation,  ou  bien  se  gêné- 
ralise-t-il  ?  Nicolaïer,  Rosenbach,  Beumer,  Bonome,  Kitasato, 
la  plupart  des  expérimentateurs  qui  ont  étudié  le  tétanos, 
prétendent  que  le  bacille  ne  se  généralise  pas  et  reste  au  point 
d'inoculation.  D'autres  au  contraire,  Hochsinger,  Shakes- 
peare, Dor,  disent  l'avoir  trouvé  dans  le  sang  ou  dans  certains 
organes. 

Pour  élucider  cette  importante  question ,  nous  avons  institué 
un  grand  nombre  d'expériences.  Voici  les  résultats  auxquels 
nous  sommes  arrivés.  Sur  des  lapins  inoculés  de  tétanos  depuis 
quarante-huit  heures  et  commençant  à  présenter  des  symp- 
tômes tétaniques,  on  met  la  carotide  à  nu  et  on  recueille  dans 
des  tubes  stérilisés  de  grandes  quantités  de  sang.  Une  partie  de 
ce  sang  est  ensemencée,  une  autre  partie  est  laissée  dans  un 
tube  à  culture  anaérobie  et  mise  à  Tétuve  ;  enfin  une  troisième 
partie  sert  à  inoculer  des  animaux,  lapins,  cobayes,  rats,  aux- 
quels on  injecte  des  doses  variables  allant  jusqu'à  IS  et 
20  centimètres  cubes.  Dans  tous  ces  cas,  les  résultats  négatifs 
des  cultures  et  des  inoculations  nous  ont  montré  que,  sur 
l'animal  encore  vivant,  le  bacille  n'existe  pas  dans  le  sang  de  la 
circulation  générale,  tout  au  moins  d'une  façon  appréciable. 
Nous  avons  répété  ces  expériences  sur  des  animaux  inoculés 
depuis  un  temps  variable.  Une  seule  fois  nous  avons  eu  un 
résultat  positif  avec  du  sang  qui  provenait  d'un  animal  téta- 
nique mourant. 
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Il  résulte  de  ces  expériences  que,  sur  ranimai  vivant,  le 
sang  de  la  circulation  générale  ne  contient  pas  de  bacille  du 
tétanos,  tout  au  moins  dans  l'immense  majorité  des  cas. 

Nous  nous  sommes  appliqués  aussi  à  rechercher  au  moyen 
de  rinoculation  la  présence  du  bacille  du  tétanos  dans  diffé- 
rents organes,  foie,  rate,  cerveau,  bulbe,  moelle  épinière.  En 
effet,  alors  même  que  le  bacille  du  tétanos  ferait  défaut,  à  un 
moment  donné,  dans  le  sang,  il  se  pourrait  fort  bien  que  des 
foyers  secondaires  se  développassent  dans  les  organes. 

L'inoculation  sous-cutanée  du  foie  et  de  la  rate  d'animaux 
tétaniques,  extraits  immédiatement  après  la  mort,  ne  nous  a 
donné  presque  toujours  que  des  résultats  négatifs  ;  nous  n'avons 
eu  que  trois  résultats  positifs  sur  plus  de  vingt  expériences  ; 
cependant  on  avait  soin  d'inoculer  la  presque  totalité  du  foie, 
la  totalité  de  la  rate,  de  façon  à  se  mettre  dans  les  meilleures 
conditi  ons  possibles . 

Dans  plus  de  quinze  expériences  nous  n'avons  pas  pu  réussir 
à  donner  le  tétanos  en  inoculant  sous  la  peau  le  cerveau  et 
le  bulbe  provenant  d'animaux  tétaniques  morts  récemment. 
Sur  huit  inoculations  de  moelle  épinière  nous  avons  réussi  à 
donner  deux  fois  le  tétanos,  avec  présence  du  bacille  de  Nico- 
laïer  dans  la  plaie  des  animaux  inoculés. 

Ainsi  les  résultats  presque  toujours  négatifs  des  inocula- 
tions du  sang  et  des  organes  d'animaux  tétaniques  vivants  ou 
morts  depuis  peu  de  tempSy  montrent  que  le  bacille  reste  loca- 
lisé au  point  d'inoculation  et  qu'il  ne  passe  dans  le  sang  pour 
être  déposé  dans  les  organes  internes  qu'en  quantité  extrême- 
ment faible  et  pour  ainsi  dire  à  Tétat  d'unité.  Comment  se  fait- 
il  donc  que  nombre  d'expérimentateurs  aient  signalé  la  viru- 
lence constante  des  organes  provenant  d'animaux  tétaniques? 

Lorsqu'on  emploie  du  sang  ou  des  organes  prélevés  sur  le 
cadavre  d'animaux  tétaniques  un  temps  plus  ou  moins  long 
après  la  mort,  on  réussit  presque  toujours  à  donner  le  tétanos 
aux  animaux  inoculés  ;  et  les  résultats  positifs  de  ces  inocula- 
tions sont  d'autant  plus  nombreux  que  les  matières  inoculées 
proviennent  d'animaux  morts  depuis  plus  de  temps. 

Ceci  montre  que  pendant  la  vie  le  bacille  ne  peut  pulluler 
dans  le  sang,  sans  doute  à  cause  de  la  présence  de  Toxygène 
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faiblement  lié  à  Thémoglobine  ;  mais  après  la  mort,  la  petite 
réserve  de  Toxygène  du  sang  ne  se  renouvelant  plus  par  la 
respiration  disparaît  et  le  sang  présente  alors  toutes  les  condi- 
tions requises  d'anaérobiose.  A  ce  moment  seulement  les  quel- 
ques rares  bacilles,  qui  avaient  passé  dans  le  sang  au  moment 
de  Tagonie,  se  développent  et  se  cultivent  dans  différents 
organes  tels  que  le  sang,  le  foie,  la  rate,  la  moelle  épinière,  etc. 

Du  reste,  ce  fait  n'est  pas  isolé  :  nous  ne  pouvons  mieux 
comparer  ce  que  nous  venons  d'établir  pour  le  bacille  du 
tétanos  qu'avec  ce  qui  se  passe  pour  un  autre  microbe  anaé- 
robie  :  le  vibrion  septique  de  Pasteur  (bacille  de  l'œdème 
malin).  On  sait  en  effet  que  ce  bacille  reste  presque  exclusive- 
ment au  niveau  de  la  plaie  d'inoculation  et  que,  pendant  la  vie 
de  l'animal,  le  sang  en  renferme  un  très  petit  nombre  ou 
même  en  est  complètement  privé  ;  quelques  heures  après  la 
mort  au  contraire,  il  est  facile  de  constater  dans  le  sangla  pré- 
sence du  bacille*. 

Quelques  bacilles  passent-ils  sûrement  dans  le  sang  pen- 
dant la  vie  de  l'animal  tétanique  et  à  quel  moment  ce  passage 
commence-t-il  à  s'effectuer?  Tel  est  le  problème  que  nous 
nous  sommes  posé  et,  pour  le  résoudre,  nous  avons  fait  les 
expériences  suivantes  : 

On  inocule  un  certain  nombre  de  rats  blancs  à  l'extrémité 
postérieure  de  la  queue,  puis  au  moyen  du  thermo-cautère  on 
ampute  la  queue  tout  près  de  sa  base.  Chez  l'un  de  ces  ani- 
maux l'amputation  est  pratiquée  une  heure  après  l'inoculation, 
chez  un  autre  au  bout  de  deux  heures,  chez  un  troisième  au 
bout  de  trois  heures,  et  ainsi  de  suite,  toutes  les  heures,  jusqu'à 
vingt  heures  après  l'inoculation. 

Tous  les  animaux  traités  ainsi  meurent  de  tétanos  type 
dans  un  temps  variant  entre  vingt-quatre  heures  et  trois  jours, 
ceux  dont  la  queue  a  été  coupée  le  plus  tardivement  mourant 
les  premiers. 


1.  On  sait  que,  pour  avoir  le  vibrion  septique  à  l'état  de  pureté,  MM.  Pas- 
teur, Joubert  et  Ghamberland  recueillaient  dans  de  longues  effllures  de  verre 
le  sang  du  cœur  d'animaux  morts  à  la  suite  d'inoculation  avec  de  la  terre.  Nous 
avons  appliqué  ce  procédé  au  tétanos,  et  à  diflférentes  reprises  nous  avons  ob- 
tenu une  culture  pure  du  bacille. 
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Douze  à  vingt-quatre  heures  après  la  mort  on  prélève  avec 
pureté,  sur  le  cadavre  de  ces  animaux  du  sang  du  cœur,  des 
fragments  de  foie,  de  rate,  et  on  inocule  ces  produits  sous  la 
peau  d'animaux  neufs  (nous  avons  eu  soin  d'en  inoculer  une 
assez  grande  quantité). 

L'expérience  a  montré  que  les  organes  ou  les  humeurs 
provenant  de  rats  dont  la  queue  avait  été  coupée  au  bout  d'un 
temps  variant  entre  une  heure  et  quatorze  heures  après  l'ino- 
culation ne  possédaient  pas  de  virulence  tétanique  ;  seuls  le 
sang  et  les  organes  de  quelques-uns  des  rats  dont  la  queue 
avait  été  amputée  quinze,  dix-huit,  vingt  heures  après  l'ino- 
culation, c'est-à-dire  quelques  heures  avant  la  mort,  donnèrent 
le  tétanos  aux  animaux  inoculés.  En  outre,  fait  important, 
en  examinant  la  plaie  de  ces  derniers,  nous  y  avons  toujours 
constaté  la  présence  du  bacille  de  Nicolaïer,  ce  qui  prouve 
bien  que  le  tétanos  provoqué  chez  ces  animaux  résultait  bien 
de  l'inoculation  du  bacille  lui-même  et  non  de  toxines  conte- 
nues dans  le  sang  et  les  organes  servant  à  l'inoculation. 

Ces  faits  apportent  une  nouvelle  preuve  à  l'appui  de  ce 
que  nous  avons  déjà  dit  :  c'est  que  le  bacille  du  tétanos  peut 
passer  dans  la  circulation  générale,  mais  que  ce  passage  ne 
s'effectue  que  dans  les  quelques  heures  qui  précèdent  la  mort*. 

Voici  le  compte  rendu  de  quelques-unes  de  ces  expériences  : 

Le  16  août,  trois  rats  blancs  reçoivent  à  Textrémité  postérieure  de 
la  queue  quelques  gouttes  de  culture  pure  du  bacille  du  tétanos  datant 
du  ë  août.  Une  heure  après  Finoculation,  on  coupe  au  moyen  du  ther- 
mo-cautère la  queue  d*un  de  ces  rats  à  son  insertion,  on  pratique  la 
même  opération  au  deuxième  deux  heures  après  l'inoculation,  et  au 
troisième  trois  heures  après  l'inoculation. 

Le  17  août,  tous  ces  rats  présentent  des  symptômes  nettement  téta- 
niques et  ils  meurent  dans  la  nuit  du  18. 

Le  19  août,  douze  heures  après  la  mort,  on  extrait  avec  toutes  les 

1.  Nicolaïer  d'abord,  Rosenbach,  Flûgge  ensuite,  ont  émis  l'hypothèse  que 
le  bacille  du  tétanos  ne  se  développant  qu'au  point  d'inoculation,  sécréterait  un 
poison  agissant  d'une  façon  analogue  à  la  strychnine.  Les  travaux  de  Bricgor, 
1886,  1887,  1888;  ceux  plus  récents  de  Brieger,  Weil  et  Kitasato,  Faber, 
montrent  qu'on  peut  isoler  des  cultures  du  bacille  du  tétanos  des  matières 
toxiques  qui,  injectées  aux  animaux,  les  font  périr  avec  les  symptômes  du  téta- 
nos. L'étude  de  ces  toxines  fait  l'objet  de  recherches  que  nous  poursuivons  en 
ce  moment. 
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précautions  le  foie  et  la  rate,  on  recueille  le  sang  du  cœur  au  moyen 
d'une  pipette  stérilisée  et  on  inocule  ces  produits  dans  le  tissu  cellu- 
laire sous-cutané  de  six  cobayes. 

Le  20,  ces  cobayes  ne  présentent  aucun  symptôme  de  tétanos. 

Le  30  août,  ils  sont  encore  bien  portants. 

Le  23  août,  4  rats  blancs  reçoivent  à  l'extrémité  postérieure  de  la 
queue  quelques  gouttes  de  culture  pure  du  bacille  du  tétanos. 

Cinq  heures  après  l'inoculation,  au  moyen  du  thermo-cautère,  on 
coupe  à  la  base  la  queue  d'un  premier  rat.  Les  trois  autres  subissent  la 
même  opération  respectivement,  huit  heures,  neuf  heures,  dix  heures 
après  l'inoculation. 

Le  24  août,  tous  ces  rats  présentent  des  symptômes  nettement  téta- 
niques. 

Le  25  au  matin,  nous  les  trouvons  tous  morts. 

Le  sang  du  cœur,  le  foie,  la  rate  de  chacun  de  ses  rats  recueillis 
avec  soin  servent  à  inoculer  huit  cobayes. 

Le  26  août,  ces  cobayes  ne  paraissent  pas  malades. 

Le  la  septembre  ils  sont  encore  vivants  sans  avoir  jamais  présenté 
aucun  symptôme  de  tétanos. 

Le  25  août,  trois  rats  blancs  reçoivent  à  l'extrémité  postérieure  de  la 
queue  quelques  gouttes  de  culture  pure  du  bacille  du  tétanos. 

Dix  heures  après  cette  inoculation,  avec  le  thermo-cautère  on  coupe 
à  sa  base  la  queue  du  rat  n^  1  ;  le  rat  no  2  subit  la  même  opération 
vingt  heures  après  l'inoculation,  et  le  rat  no  3  vingt-deux  heures  après 
l'inoculation  ;  ce  dernier  rat  meurt  une  heure  après  avoir  subi  cette 
amputation. 

Le  27  au  matin  tous  les  rats  sont  trouvés  morts  ;  on  recueille,  douze 
heures  après  la  mort,  le  sang  du  cœur,  le  foie,  la  rate  de  ces  animaux  et 
on  les  inocule  sous  la  peau  de  six  cobayes. 

Le  29  août,  les  deux  cobayes  inoculés  avec  les  organes  provenant  du 
rat  n®  i  ne  présentent  rien  de  particulier. 

Les  quatre  cobayes  inoculés  avec  les  organes  des  rats  n®  2  et  n^  v3 
présentent  du  pleurosthotonos. 

Le  3 1  au  matin  ils  sont  trouvés  morts. 

On  constate  au  point  où  ils  ont  été  inoculés  la  présence  de  quelques 
bacilles  de  Nicolaïer. 


VOIES  d'introduction  du  bacille  du  tétanos  dans 
l'organisme 

Au  moyen  de  cultures  pures,  nous  avons  cherché  de  quelle 
façon  le  tétanos  pouvait  être  communiqué  aux  animaux.  D'une 
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façon  générale,  nous  nous  sommes  convaincus  que  les  tégu- 
ments sains  offraient  une  barrière  infranchissable  au  bacille 
de  Nicolaïer.  Nous  avons  frotté  la  peau  de  cobayes,  soigneu- 
sement rasés,  avec  un  tampon  de  coton  imprégné  de  cultures 
pures  et  virulentes,  et  aucun  animal  n'a  présenté  d'accidents. 
Comme  Sormani  '  l'avait  déjà  vu,  le  tétanos  ne  se  contracte  pas 
parles  voies  digestives  ou  respiratoires.  Des  rats, des  cobayes, 
des  lapins  ont  été  nourris  par  nous  avec  des  aliments  arrosés 
de  culture  virulentes,  et  cela  pendant  plusieurs  semaines,  sans 
que  les  animaux  en  expérience  parussent  en  souffrir.  Quelques 
gouttes  de  cultures  introduites  dans  le  nez,  dans  la  trachée, 
n'ont  point  causé  d'accident.  Il  en  a  été  de  même  pour  la  con- 
jonctive, qu'on  peut  arroser  impunément  de  cultures  pures. 
"  Ainsi,  la  peau  et  les  muqueuses  saines  ne  se  laissent  pas 
traverser  par  le  bacille  de  Nicolaïer. 

Pour  que  l'organisme  soit  infecté,  il  faut  une  effraction, 
une  lésion  des  téguments,  mais  encore  faut-il  que  cette  lésion 
remplisse  certaines  conditions.  Si  on  pratique  sur  la  peau  du 
ventre  de  cobayes  de  très  légères  écorchures,  de  petites  scari- 
fications très  superficielles  y  et  qu'on  les  arrose  avec  une  culture 
virulente,  plus  de  la  moitié  des  animaux  ainsi  traités  restent 
bien  portants.  La  virulence  infaillible  de  la  culture  employée 
étant  démontrée  par  l'inoculation  sous-cutanée  à  des  témoins, 
les  résultats  négatifs  ne  peuvent  s'expliquer  que  par  la  petite 
quantité  de  virus  absorbé  ou  par  la  nature  même  de  là  lésion  ; 
c'est  cette  dernière  hypothèse  qu'il  faut  accepter.  En  effet,  si 
on  trempe  une  aiguille  très  fine  dans  une  culture,  et  si  on  a 
soin  de  l'enfoncer  profondément  dans  la  peau,  bien  que  la 
quantité  de  virus  inoculé  soit  extrêmement  faible,  on  donne 
sûrement  le  tétanos.  Ainsi,  l'inoculation  superficielle  de  quan- 
tités, même  notables,  de  virus  peut  être  inoffensive,  tandis  que 
l'inoculation  profonde  d'une  quantité  minime  du  même  virus 
donne  sûrement  le  tétanos.  L'explication  de  ces  faits  nous 
parait  aisée  :  lorsque  l'inoculation  est  superficielle,  elle  permet 
la  libre  arrivée  de  l'air,  ce  qui  gêne  le  développement  du 
bacille  anaérobie.  Dans  les  inoculations  profondes,  au  con- 

S .  Sormani,  Bifotina  medica,  22-23  aprilc  1889. 
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traire,  le  bacille,  soustrait  à  Taction  de  Tair,  y  trouve  les  con- 
ditions d'anaérobiose  nécessaires  à  sa  puUulation. 

La  nécessité  d'une  plaie  suffisamment  pénétrante,  et  à 
Tabri  de  Tair,  peut  aussi  être  mise  en  évidence  par  l'expérience 
suivante.  On  pratique  par  scarification  avec  la  pointe  d'un 
scalpel  de  petites  plaies  très  superficielles  sur  la  peau  rasée  du 
ventre  d'un  certain  nombre  de  cobayes,  et  on  arrose  ces  plaies 
avec  une  culture  virulente.  On  abandonne  une  partie  de  ces 
cobayes  avec  leur  plaie  librement  exposée  à  l'air,  on  recouvre 
la  plaie  des  autres  avec  de  la  baudruche  ou  du  coUodion.  Tous 
ces  derniers  meurent  régulièrement  de  tétanos,  une  grande 
partie  des  premiers  ne  présente  pas  d'accidents. 

Cependant,  si  on  arrose  avec  une  culture  de  tétanos  une 
pkie  cutanée  assez  ét^idue,  conmie  celle  qui  résulte  de  T exci- 
sion d'un  pli  de  la  peau  à  l'aide  de  ciseaux  courbes,  l'animal 
a  de  grandes  chances  d'être  infecté,  quoique  la  plaie  soit 
béante  et  exposée  à  l'air;  le  bacille,  sans  doute,  trouve  dans 
les  anfractuosités  de  la  plaie,  im  conditions  d'anaérobiose 
suffisantes  pour  son  développement.  Dans  un  cas,  nous  avons 
vu  le  tétanos  éclater  six  jours  après  la  cicatrisation  de  la  plaie  : 
la  cicatrice  contenait  le  bacille  du  tétanos*. 

Le  moyen  le  plus  sûr  de  donner  le  tétanos  esi  d'ino- 
culer le  virus  dans  le  tissu  cellulaire  sous-cutané.  On  %  pré- 
conisé rinoculation  sous  la  dure-mère  après  trépanation  ;  pM 
ce  moyen,  en  effet,  on  donne  facilement  le  tétanos,  mais  cela 
revient,  en  somme,  à  inoculer  le  virus  dans  du  tissu  cellulaire. 
Le  tétanos  peut  aussi  se  communiquer  aux  animaux  par 
l'injection  dans  la  voie  sanguine  de  la  culture  pure  du  bacille* 
Kitasato,  Tizzoni,  M"*"  Gattani  et  Baquis,  Babes  et  Pus- 
cariu,  etc.,  sont  arrivés  par  ce  moyen  à  donner  un  tétanos 
mortel.  Ce  fait  peut  étonner  d'abord,  étant  donné  le  caractère 
rigoureusement  anaérobîe  du  bacille  de  Nicolaier. 


1.  Ces  faits,  entre  autres,  rendent  compte  des  accidents  tétaniques  présentés 
par  les  nouveau-nés;  on  sait  que  Beumer  et  Peiper  ont  réussi  à  mettre  en. 
évidence  la  présence  du  bacille  de  Nicolaïer  dans  la  plaie  ombilicale  de  nou- 
veau-nés atteints  de  tétanos  ;  en  inoculant  le  tissu  de  cette  plaie  et  les  parties 
avoisinantes  à  des  animaux,  ils  leur  ont  communiqué  Iç  tétanos.  Ces  faits 
montrent  bien  que  le  tétanos  des  nouveau-nés  reconnaît  la  même  cause  que  le 
tétanos  chirurgical. 
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On  sait  en  effet  que  le  vibrion  septique  et  le  bacille  du 
charbon  symptomatiqùe  peuvent  être  injectés  impunément,  à 
faible  dose  du  moins,  dans  le  torrent  circulatoire. 

Nous  avons  répété  ces  expériences  avec  un  soin  minutieux, 
car  il  faut  prendre  les  plus  grandes  précautions  pour  inoculer 
la  culture  de  tétanos  dans  le  sang  sans  infecter  la  plaie  et  le 
tissu  cellulaire  environnant. 

Voici  le  manuel  opératoire  que  nous  avons  suivi  : 

L'animal  (chien  ou  lapin)  est  attaché  sur  la  table  à  opérations,  la 
peau  de  la  cuisse  est  soigneusement  rasée,  savonnée  et  désinfectée  au 
sublimé  aiguisé  d'acide  chlorhydrique.  Au  moyen  d'instruments  stéri- 
lisés, on  va  à  la  recherche  de  la  veine  saphène  qui  est  complètement 
mise  à  nu  sur  une  étendue  de  3  centimètres  environ  ;  on  place  à  la  par- 
tie inférieure  une  ligature  et  à  la  partie  supérieure  un  fil  d'attente.  On 
introduit  dans  la  veine  un  trocart  stérilisé  et  la  veine  est  liée  sur  la  ca- 
nule du  trocart.  L'aiguille  du  trocart  retirée,  il  s'écoule  un  peu  de  sang 
qui  prouve  que  la  canule  est  bien  dans  la  veine  et  non  pas  dans  la  gaine; 
alors  seulement,  au  moyen  de  la  seringue  stérilisable  de  Straus,  on  pousse 
dans  la  veine  une  dose  variant  de  1/2  à  1  centimètre  cube  de  culture 
pure  de  tétanos.  L'injection  faite,  au  moyen  du  fil  d'attente  on  lie  la 
veine  immédiatement  au-dessus  de  la  canule,  et  avec  un  bistouri  chauffé 
au  rouge  on  coupe  la  veine  au-dessous  de  cette  ligature  et  au-dessus 
de  la  ligature  placée  à  la  partie  inférieure  de  la  veine,  on  résèque  ainsi 
toute  la  partie  de  la  veine  qui  a  été  imprégnée  de  liquide  virulent,  et 
rien  ne  peut  venir  souiller  la  plaie  cutanée.  La  plaie  est  soigneusement 
lavée  au  sublimé  et  suturée. 

Dans  ces  conditions,  nous  avons  réussi  à  donner  le  tétanos 
au  chien  et  au  lapin.  Le  foie  et  la  rate  de  ces  animaux  re- 
cueillis après  la  mort  se  sont  montrés  virulents,  mais  l'inocu- 
lation du  sang  du  cœur  a  donné  des  résultats  négatifs. 

Enfin,  le  tétanos  peut  encore  être  inoculé  par  injection 
dans  la  cavité  péritonéale  et  dans  la  chambre  antérieure  de 
rœil. 

ÉTI0L06IE   DU    TÉTANOS 

Dans  le  but  d'éclairer  Tétiologie  du  tétanos,  nous  avons 
fait  de  nombreuses  recherches  pour  démontrer  la  présence  du 
bacille  du  tétanos  dans  les  milieux  ambiants.  Tout  d'abord, 
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nous  avons  répété  les  expériences  classiques  de  Nicolaïer  et 
inoculé  différentes  terres  à  des  lapins.  Nous  nous  sommes 
assurés  par  l'examen  microscopique,  par  les  cultures  pures  et 
l'inoculation ,  que  le  bacille  tétanique  trouvé  dans  la  terre  est 
bien  identique  au  bacille  que  nous  avons  isolé  dans  la  plaie 
des  quatre  tétaniques  qui  ont  servi  à  nos  recherches. 

Avec  Kitasato,  nous  pensons  que  cette  identité  est  com- 
plète et  qu'il  n'y  a  qu'un  seul  bacille  du  tétanos,  le  bacille 
décrit  pour  la  première  fois  par  Nicolaïer.  Comme  Socin, 
Beumer,  Bonome,  Bossano,  Ghantemesse  et  Widal,  Peyraud 
(de  Libourne),  nous  avons  trouvé  le  bacille  de  Nicolaïer  dans 
la  terre  des  rues,  des  champs  cultivés,  dans  la  poussière  des 
appartements.  Ces  faits,  comme  ceux  des  auteurs  que  nous 
venons  de  mentionner,  peuvent  très  nettement  expliquer 
l'étiologie  de  certains  cas  de  tétanos  ;  c'est  ainsi  que  l'observa- 
tion de  M.  Reclus  est  très  instructive  à  cet  égard.  Le  malade 
en  question  était  couché  au  lit  n""  â8,  salle  Broca,  de  l'hôpital 
Broussais,  où  il  lui  fut  fait  une  kélotomie.  Pour  arriver  dans 
cette  salle,  il  faut  nécessairement  traverser  un  jardin.  Or,  nous 
eûmes  l'idée  d'inoculer  la  terre  de  ce  jardin;  elle  se  montra 
extrêmement  tétanigène.  Nous  avons  alors  inoculé  la  poussière 
recueillie  dans  les  fentes  du  plancher  de  la  salle  où  était 
couché  le  malade,  et  cette  poussière  aussi  était  tétanigène.  Il 
semble  donc  tout  naturel  d'admettre  que  les  bacilles  ou  leurs 
spores  sont  transportés  du  jardin  dans  la  salle  par  les  chaus- 
sures des  personnes  de  l'hôpital  et  de  là  peuvent  infecter  les 
plaies  des  malades.  Il  est  à  noter,  en  effet,  que  dans  cette  salle 
il  est  mort,  en  deux  ans,  trois  malades  du  tétanos. 

présence  du  bacille  du  tétanos  dans  les  excréments 
d'animaux  sains. 

Nous  nous  sommes  aussi  appliqués  à  rechercher  la  présence 
du  bacille  du  tétanos  ou  de  ses  spores  dans  des  milieux  autres 
que  la  terre  et  en  particulier  dans  les  produits  provenant  de 
certains  animaux  domestiques,  le  cheval  en  première  ligne. 
Un  sait  en  effet  que  les  recherches  persévérantes  de  M.  le  pro- 
fesseur Verneuil  ont  montré  depuis  longtemps  que  les  per- 


RECHERCHES  MICROBIOLOGIQUES  SUR  LE  TÉTANOS.  141 

sonnes  qui  soignent  les  chevaux  ou  qui  sont  souvent  en  rapport 
avec  ces  animaux  sont  fréquemment  atteintes  de  tétanos. 

Se  basant  sur  des  faits  cliniques  incontestables ,  M.  Yer- 
neuil  a  émis  l'hypothèse  bien  connue  de  l'origine  équine  du 
tétanos.  Cette  vue  du  chirurgien  français  a  été  le  point  de 
départ  d'une  série  de  recherches  expérimentales  qui  ont  con- 
tribué à  élargir  le  cadre  de  nos  connaissances  sur  l'étiologie 
du  tétanos. 

On  sait  que  Rietsch  a  montré  que  la  poussière  de  foin  est 
tétanique  ;  Peyraud  (de  Libourne)  et  nous-mêmes  avons  fait  la 
même  constatation.  Sormani  fit  avaler  à  différents  animaux 
du  fourrage  souillé  par  de  la  terre  provenant,  soit  de  jardins, 
soit  de  la  voie  publique  ou  de  champs  fumés,  et  il  constata  que 
les  excréments  de  ces  animaux  qui  ne  contractaient  pas  le 
tétanos,  peuvent  contenir  le  bacille  sporulé  de  Nicolaïer.  Chi- 
coli  Nicola*  dit  l'avoir  trouvé  dans  les  excréments  de  chevaux 
atteints  de  tétanos,  mais  la  façon  d'opérer  de  cet  auteur  aussi 
bien  que  les  caractères  des  cultures  qu'il  obtient,  rendent  ses 
expériences  peu  démonstratives. 

Nous  nous  sommes  assurés  comme  Sormani  que  les  ani- 
maux (rats,  souris,  cobayes,  lapins),  nourris  avec  des  aliments 
arrosés  avec  des  cultures  pures  de  tétanos  ne  contractaient 
pas  la  maladie,  mais  que  leurs  excréments  étaient  tétaniques. 
Les  faits  nous  ont  conduits  à  rechercher  la  présence  du  bacille 
du  tétanos  dans  les  excréments  d'animaux  sains^. 

Nos  expériences  ont  porté  sur  les  excréments  du  cheval  et 
de  la  vache.  Nous  avons  procédé  de  ki  façon  suivante  :  des 
déjections  de  cheval  sont  recueillies  au  moment  même  de 
la  défécation  dans  des  vases  stérilisés.  Dans  une  pochette  pra- 
tiquée sous  l8  peau  du  dos  de  lapins,  on  introduit  la  déjection 
du  cheval  (il  faut  inoculer  des  quantités  assez  notables  :  envi- 

1.  Afin  de  permettre  au  lecteur  de  juger  la  valeur  que  Ton  peut  attribuer  au 
travail  de  M.  Chicoli  Nicola,  il  suffira  de  dire  qu'il  prétend  avoir  trouv  j  à  l'exa- 
men microscopique  le  bacille  du  tétanos  à  Vétat  de  pureté  dans  les  excréments 
du  cheval  atteint  du  tétanos  ;  il  prétend  aussi  avoir  trouvé,  toujours  au  simple 
examen  microscopique,  les  bacilles  dans  le  sang,  et  les  spores  du  bacille  dans 
l'urine.  Enfin  il  aurait  obtenu  le  bacille  à  l'état  de  cultures  pures  en  ensemen- 
çant ces  différents  produits  à  la  surface  de  tubes  de  sérum,  à  l'air  libre  (!). 
[Natura  pathogenicoy  etc.  Studi  sperinu  Palermo,  1889.) 

2.  Sanchez-Tolbdo  et  A.  Veillon,  C.  r.  Société  de  biologie,  H  octobre  1890. 
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ron  la  grosseur  d'une  forte  noix).  Gomme  animal  réceptif,  il 
est  indispensable  d'employer  le  lapin;  les  souris  et  les  cobayes, 
qui  sont  très  sensibles  au  virus  tétanique,  ne  le  sont  pas  moins 
à  l'action  du  vibrion  septique  contenu  en  grande  abondance 
dans  les  excréments,  et  meurent  le  plus  souvent  de  septicémie 
expérimentale  (œdème  malin),  qui  ne  laisse  pas  au  tétanos,  ma- 
ladie à  incubation  plus  longue,  le  temps  de  s'établir.  Les  lapins, 
comme  l'on  sait,  présentent  une  réceptivité  beaucoup  moindre 
que  les  cobayes  et  les  souris  pour  le  vibrion  septique  ;  et  voilà 
pourquoi  il  faut  toujours  les  choisir  quand  il  s'agit  d'inoculer 
de  la  terre  ou  d'autres  matières  renfermant,  en  môme  temps 
que  les  spores  du  tétanos,  celles  du  bacille  de  l'œdème  malin. 

Des  lapins  ainsi  inoculés  avec  les  excréments  de  cheval,  les 
uns  mouraient  de  septicémie  au  bout  de  deux  ou  trois  jours,  les 
autres,  en  plus  grand  nombre,  mouraient  au  bout  de  cinq  à 
six  jours  avec  tous  les  symptômes  du  tétanos.  A  l'examen  mi- 
croscopique du  pus  ou  de  la  sérosité  de  la  plaie  d'inoculation, 
on  constatait,  à  côté  d'autres  bactéries  (microcoques,  bacilles), 
la  présence  du  bacille  de  Nicolaïer  sous  ses  différentes  formes 
de  fins  bacilles  sans  spores,  et  de  formes  sporulées  caracté- 
ristiques, à  tète  d'épingle.  Lorsque  l'examen  est  pratiqué 
immédiatement  ou  peu  de  temps  après  la  mort,  les  formes 
sporulées  sont  beaucoup  plus  rares  que  les  autres.  Mais  si  on 
abandonne  le  cadavre  à  lui-même,  à  la  température  ordinaire, 
pendant  vingt-quatre  ou  trente-six  heures,  on  voit  le  nombre 
de  bacilles  sporulés  devenir  de  plus  en  plus  considérable. 

Si  on  inocule  le  put  de  la  plaie  de  ces  lapins  à  des  souris, 
à  des  rats  blancs  ou  à  des  cobayes,  on  leur  donne  un  tétanos 
type,  et  en  examinant  le  pus  de  la  plaie  de  ces  animaux,  on  y 
retrouve  le  bacille  de  Nicolaïer  mêlé,  il  est  vrai,  à  d'autres 
organismes. 

Nous  avons  aussi  réussi  à  obtenir  des  cultures  pures  du 
bacille  du  tétanos,  avec  le  pus  et  la  sérosité  de  la  plaie  de 
lapins  inoculés  avec  les  excréments  du  cheval. 

Sur  huit  inoculations  faites  à  des  lapins  avec  les  excréments 
de  six  chevaux,  nous  avons  quatre  fois  déterminé  le  tétanos  '. 

1.  On  voit  que  ces  résultats  sont  en  contradiction  arec  ceux  obtenus  par 
M.  Peyraud  (de  Libourne)  qui,  dit  n*avoir  eu  que  des  résultats  négatifs  cnino- 
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Nous  avons  fait  les  mêmes  expériences  avec  la  bouse  d'une 
vache,  qui  a  été  inoculée  à  deux  lapins;  ces  deux  animaux 
moururent  de  tétanos. 

Les  expériences  que  nous  venons  de  relater  apportent  une 
nouvelle  preuve  à  l'appui  de  ce  fait  :  que  les  matières  fécales 
d'animaux  sains  nullement  atteints  de  tétanos  peuvent  conte- 
nir le  microbe  tétanique  revêtu  de  toute  sa  virulence. 

Il  en  résulte  que  les  excréments  du  cheval  sont  souvent 
tétanigènes  :  c'est  là  un  fait  expérimental  important  au  point 
de  vue  de  l'interprétation  des  faits  recueillis  par  M.  Verneuil 
et  établissant  la  grande  fréquence  du  tétanos  chez  les  individus 
en  contact  avec  les  chevaux  ;  c'est  sans  doute  par  les  excré- 
ments si  souvent  tétanigènes  de  ces  animaux  que  l'infection 
se  produit*. 

Nous  ne  voudrions  cependant  pas  suivre  M.  Verneuil  jus- 
qu'au bout  dans  la  conclusion  qu'il  tire  de  ces  faits  et  admettre 
avec  lui  que  le  tétanos  est  une  maladie  d'origine  équine,  comme 
Test  la  morve  par  exemple.  Tout  ce  que  nous  avons  mis  en 
lumière  dans  ce  travail  montre  que  le  tétanos  est  d'origine 
tellurique,  et  ce  n'est  qu'indirectement  que  le  cheval  ainsi  que 
la  vache  et  probablement  d'autres  animaux  peuvent  servir 
d'agents  d'infection  par  l'intermédiaire  de  leurs  excréments. 
Ces  animaux,  en  ingérant  des  aliments  (foin,  paille,  herbages), 
souillés  par  de  la  terre,  sont  exposés  incessamment  à  avaler 
ainsi  les  spores  du  bacille  du  tétanos. 

Ces  spores,  comme  celles  du  vibrion  septique,  résistent  à 
l'action  des  sucs  digestifs  et  se  retrouvent  dans  les  excréments 
avec  toute  leur  virulence. 

La  fréquence  et  l'abondance  avec  laquelle  le  bacille  du 
tétanos  se  trouve  dans  les  excréments  du  cheval  explique  aussi 
ce  fait  signalé  par  tous  les  expérimentateurs,  à  savoir  que  c'est 
surtout  les  terres  labourées  et  fumées  qui  sont  douées  du  pou- 
voir tétanique. 

L'abondance  du  bacille  de  Nicolaïer  dans  les  excréments 


calant  le  fumier  de  cheval.  [Académie  de  médecine ^  7  octobre  1890,  in  Semaine 
médicale,  1890,  p.  372.) 

1.  Sur  les  6  chevaux,  dont  les  excréments  furent  inoculés,  4  se  montrèrent 
tétanifèrcs. 
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soulève  une  autre  question  :  il  faut  se  demander  si  les  spores 
tétaniques  ingérées  par  les  animaux  ne  trouvent  pas  dans 
rintérieur  du  tube  digestif  (où  comme  Ton  sait  Toxygène  fait 
absolument  défaut),  des  conditions  d'anaérobiose  favorables  à 
leur  multiplication.  Le  tube  digestif  de  Tanimal  non  seule- 
ment ne  détruit  pas  les  spores  ingérées,  il  pourrait  constituer 
un  véritable  foyer  de  multiplication  et  de  puUulation  des 
bacilles  du  tétanos. 

Il  est  un  autre  point  qu'il  serait  intéressant  d'élucider,  c'est 
de  s'assurer  si  le  bacille  du  tétanos  existe  dans  les  excréments 
de  rhomme  et  si  on  peut  l'y  faire  apparaître  en  variant  les 
conditions  d'alimentation.  Il  n'est  pas  irrationnel  d'admettre 
que  l'infection  puisse  s'effectuer  par  la  voie  intestinale,  à  l'aide 
d'une  solution  de  continuité  de  la  muqueuse  et  peut-être 
certains  cas  de  tétanos  spontané,  sans  aucune  plaie  exté- 
rieure, pourraient-ils  reconnaître  cette  origine. 

On  voit  donc  que  le  bacille  du  tétanos  est  extrêmement 
répandu  dans  la  nature.  On  le  trouve  abondamment  dans  la 
terre,  dans  les  poussières  des  appartements,  dans  les  excré- 
ments d'animaux  journellemeut  en  rapport  avec  rhomme. 
Comme  pour  le  vibrion  septique,  son  existence  est  surtout 
celle  d'un  saprophyte. 

Puisque  le  bacille  de  Nicolaïer  est  si  universellement  ré- 
pandu, comment  se  fait-il  que  le  tétanos  soit  une  maladie  re- 
lativement rare?  Il  est  probable  que  toutes  les  plaies  souillées 
par  des  matières  tétanigènes  ne  sont  pas  aptes  à  être  infec- 
tées; les  expériences  que  nous  avons  instituées  plus  haut  sur 
les  conditions  nécessaires  à  l'infection  des  plaies  superficielles 
semblent  le  démontrer. 

IMMUNITÉ. 

Il  est  de  la  plus  haute  importance  de  savoir  si  le  tétanos, 
que  nous  savons  désormais  être  une  maladie  virulente,  bac- 
térienne, confère  l'immunité.  Il  existe  dans  la  littérature 
quelques  observations  qui  paraissent  montrer  que  des  indi- 
vidus guéris  d'une  première  atteinte  du  tétanos  ont  suc- 
combé ultérieurement  à  une  atteinte  nouvelle  de  la  maladie. 


RECHERCHES  MIGROBIO LOGIQUES  SUR  LE  TÉTANOS.  745 

Les  faits  expérimentaux  recueillis  par  nous  établissent  net- 
tement que  le  tétanos  ne  comporte  pas  d'immunité. 

Si  on  inocule  avec  une  culture  pure  de  tétanos  un  certain 
nombred'animaux,ilpeutarriveryquoiqueexceptionnellement, 
que  quelques-uns  présentent  des  symptômes  tétaniques  indis- 
cutables mais  atténués  ;  au  lieu  de  succomber,  ils  guérissent  ; 
il  est  difficile  de  dire  à  quoi  il  faut  attribuer  la  production  de 
ces  formes  atténuées  curables,  du  tétanos  expérimental. 

Gela  tient-il  à  une  atténuation  du  virus,  à  une  simple 
question  de  dose  ou  à  une  réceptivité  momentanée  moindre  de 
certains  animaux?  C'est  ce  que  nous  ne  pouvons  décider.  Mais 
tous  ceux  qui  ont  expérimenté  avec  le  bacille  du  tétanos  ont 
rencontré  des  faits  analogues. 

Si  plus  tard  on  vient  à  inoculer  à  ces  animaux  complè- 
tement guéris  une  nouvelle  fois  une  culture  du  bacille  du 
tétanos,  ils  succombent  à  la  maladie  aussi  régulièrement  que 
les  animaux  neufs  servant  de  témoins;  d'où  il  faut  conclure 
qu'une  première  atteinte  de  tétanos  ne  confère  pas  l'immunité. 

Il  y  a  quelques  années  à  peine,  le  tétanos  était  une  des  ma- 
ladies les  plus  obscures  et  les  plus  mystérieuses  ;  elle  semblait 
défier  toutes  les  investigations  des  chirurgiens  aussi  bien  que 
des  anatomo-pathologistes. 

Grâce  aux  récentes  conquêtes  microbiologiques,  cette  ma- 
ladie est  au  contraire  devenue  une  de  celles  dont  la  nature,  la 
cause  et  le  mécanisme  sont  le  mieux  établis.  On  peut  dire  dès 
à  présent  que  le  tétanos  s'affirme  comme  une  maladie  bacté- 
rienne type,  cliniquement  etexpérimentalementaussi  sûrement 
établie  que  l'est  le  charbon,  par  exemple,  ou  la  tuberculose. 

£n  comparant  ces  lumineuses  acquisitions  actuelles  à 
l'obscurité  en  apparence  impénétrable  d'il  y  a  quelques  années, 
on  ne  peut  se  défendre  d'un  légitime  sentiment  de  satisfaction 
et  d'orgueil.  Il  résulte  en  effet  de  ce  qui  vient  d'être  dit  qu'on 
doit  dès  à  présent  assigner  au  tétanos  les  caractères  suivants. 

Le  tétanos  est  une  maladie  contagieuse,  inoculable,  causée 
par  le  bacille  de  Nicolaïer. 

Ce  bacille  est  extrêmement  répandu  dans  la  nature  ;  on  le 
trouve  en  abondance  dans  les  couches  superficielles  du  sol, 
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dans  les  poussières  des  appartements,  dans  le  foin,  dans  les 
excréments  des  animaux  domestiques. 

Ce  bacille  peut  être  isolé,  cultivé  à  l'état  de  pureté  sur 
différents  milieux  en  dehors  de  Torganisme;  par  Tinoculatioa 
de  ces  cultures  on  détermine  chez  les  animaux  un  tétanos 
expérimental  identique  au  tétanos  humain. 

Ce  bacille  est  rigoureusement  anaérobie.  Ses  spores  sont 
parmi  les  plus  résistantes  que  Ton  connaisse  ;  elles  demeurent 
vivantes  et  virulentes  malgré  une  exposition  prolongée  à  Tair, 
à  la  lumière  diffuse,  à  la  chaleur,  à  la  sécheresse,  à  la  putré* 
faction,  aux  sucs  digestifs  et  aux  divers  antiseptiques. 

Chez  les  individus  atteints  de  tétanos  le  bacille  se  trouve 
toujours  dans  la  plaie,  si  petite  qu'elle  soit.  C'est  là  qu'il  se 
cultive,  qu'il  se  cantonne,  c'est  là  qu'il  sécrète  un  poison 
extrêmement  violent  qui,  en  se  diffusant  dans  l'économie, 
intoxique  et  tue  le  malade. 

Nos  expériences  ont  établi  que  le  bacille  du  tétanos  peut 
envahir,  mais  non  d'une  façon  constante,  le  sang  et  les  organes  ; 
cette  pénétration  en  quantité  très  faible  n'a  lieu  que  dans  les 
dernières  heures  qui  précèdent  la  mort;  sur  le  cadavre  aban- 
donné à  lui-même,  le  bacille  continue  à  se  cultiver  dans  le 
sang  et  dans  les  viscères.  De  telle  sorte  que,  malgré  ces  faits 
de  généralisation  possibles,  tardifs  du  reste  et  inconstants,  le 
tétanos  doit  être  considéré,  au  point  de  vue  parasitaire,  comme 
une  maladie  locale. 
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EXPLICATION  DES  PIJINCHES  IX  ET  X 


Pl.  IX.  —  Pig.  1. 

Culture  du  bacille  du  tétanos,  ensemencé  par  dilution  dans  la  gélatine, 
âgée  de  7  jours. 

Fig.  2. 

Culture  du  bacille  du  tétanos,  ensemencé  par  dilution  dans  la  gélatine, 
âgée  de  9  jours.  La  culture  forme  des  flocons  nuageux  en  suspension  dans  la 
gélatine  liquéfiée. 

Fig.  3. 

Culture  du  bacille  du  tétanos,  ensemencé  par  piqûre  profonde  dans  la  géla- 
tine, âgée  de  6  jours. 


,  Pl.  X.  —  Fig.  4. 

Colonie   du  bacille  du   tétanos  sur  plaque  de  gélatine,  âgée  de   8  jours. 
Grossiss.  ^. 

Fig.  5. 

Bacilles  du  tétanos  provenant  d'une  culture  sur  gélatine,  âgée  de  5  jours. 

Fig.  6. 
BaciUes  du  tétanos  provenant  d'une  culture  sur  gélatine,  âgée  de  12  jours. 

Fig.  7. 

Préparation  faite  au  moyen  d'une  culture  sur  gélose,  âgée  de  16  jours:  on  y 
voit  quelques  formes  d'involution  (a)  et  des  spores  libres  (6). 
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gélatine*peptone,  stérilisée,  et  colorée  par  le  bleu  de  méthy- 
lène, mais  non  ensemencée.  L'auteur  que  nous  citons  n'étudia 
ces  faits  qu  au  point  de  vue  de  la  biologie  générale  des  mi~ 
crobes,  et  ne  les  appliqua  pas  à  la  reconnaissance  de  telle  ou 
telle  espèce  microbienne  en  particulier. 

M.  d'Abundo*  chercha  à  déterminer  les  réactions  de  quel- 
ques microbes  dans  des  milieux  colorés.  Il  constata,  par 
exemple,  que  dans  Teau  distillée,  colorée  par  le  bleu  de  mé- 
thylène et  stérilisée,  le  développement  du  bacille  typhique  est 
plus  vigoureux  ;  les  bacilles  sont  colorés,  mais  le  liquide  ne  se 
décolore  pas.  Dans  Teau  distillée  colorée  par  la  fuchsine,  le 
violet  de  méthyle  et  le  brun  de  Bismarck,  le  bacille  typhique 
se  colore  en  se  développant^faiblement;  il  n'y  a  pas  de  déco- 
loration apparente  du  liquide  dans  les  premiers  jours,  mais 
plus  tard  il  y  a  une  décoloration  prononcée. 

Le  même  auteur  observa  encore  que  le  bouillon  peptonîsé, 
coloré  de  la  même  manière,  se  décolore  presque  entièrement, 
à  l'exception  d'une  mince  couche  à  la  partie  supérieure,  à  me- 
sure que  le  bacille  typhique  se  développe,  les  parties  infé- 
rieures se  décolorant  les  premières.  L'agitation  ou  TébuUition 
du  liquide  fait  reparaître  la  coloration  uniforme,  mais  à  un 
moindre  degré  qu'avant  tout  développement.  Sur  la  gélatine 
colorée  par  le  bleu  de  méthylène,  les  cultures  de  bacilles  ty- 
phiques  se  colorent  plus  fortement  que  la  gélatine;  sur  la 
gélatine  colorée  par  le  violet  de  méthyle  ou  le  brun  de  Bis- 
marck^ le  bacille  typhique  se  colore  bien  ;  sur  la  gélatine  colo- 
rée par  la  fuchsine,  il  ne  se  colore  pas.  Sur  l'agar-agar  coloré 
par  le  bleu  de  méthylène,  le  bacille  typhique  se  colore  plus 
fortement  que  sur  Tagar  coloré  par  le  violet  de  méthyle.  Enfin 
sur  les  pommes  de  terre  cuites  avec  du  bleu  de  méthylène,  le 
bacille  typhique  forme  des  cultures  d'une  coloration  plus  fon- 
cée que  la  pomme  de  terre. 

M.  Birch-Hirschfeld'  fit  des  cultures  de  bacilles  typhiques 
dans  du  bouillon  coloré  ;  il  observa  la  coloration  des  bactéries 


1.  J.  d'Abundo.  Recherches  bactér.  sur  la  coloration  des  milieux  de  culture 
des  micro-organismes,  La  Riforma  medica.  Dec.  1887. 

2.  BiRCH-HiRscBFBLD.  Cultures  des  bacilles  typhiques  dans  les  milieux  colorés. 
Archiv.  f,  Hyg.,  p.  341,  1888  et  CentralbL  f.  d.  m,  VVocA,  p.  449, 1888. 
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et  la  décoloration  progressive  du  milieu;  mais  lui  non  plus 
n'essaya  pas  de  donner  à  ces  caractères  une  valeur  diagno- 
stique :  il  n'avait  en  vue,  du  reste,  que  la  coloration  du  bacille 
et  de  ses  spores  \ 

S'inspirant  de  toutes  ces  tentatives,  M.  Nœggerath  imagina 
une  solution  colorante  assez  compliquée,  qui,  mélangée  à  la 
gélatine,  lui  servit  au  diagnostic  différentiel  de  diverses  espèces 
microbiennes  par  les  modifications  de  couleur  que  telles  ou 
telles  de  ces  espèces  déterminent  dans  le  milieu  où  on  les  en- 
semence*. 

Voici  la  composition  du  mélange  de  Nœggerath  : 

Solution  aqueuse  saturée  de  Bleu  de  méthylène 2  ce. 

—  —           Violet  de  gentiane 4    — 

—  —           Vert  de  méthyle 1    — 

—  —           Chrysoïdine   .   .  4 4    — 

—  —           Fuchsine 3    — 

Eau  distillée 200    — 


Le  liquide  obtenu  présente  une  coloration  brunâtre,  tirant 
sur  le  bleu,  et  colore  le  papier  à  filtre  en  gris  foncé  ou  bleu 
noirâtre.  On  laisse  reposer  quinze  jours  avant  de  s'en  servir. 
Au  bout  de  ce  temps,  on  le  ramène  à  sa  coloration  primitive, 
si  cette  dernière  a  changé  :  est-elle  trop  rouge  ?  on  y  ajoute 
un  peu  de  vert  et  de  violet;  est-elle  trop  verte?  on  ajoute  du 
rouge  et  un  peu  de  violet  ;  si  c'est  la  nuance  bleue  ou  violette 
qui  domine,  on  ajoute  un  peu  de  chrysoïdine.  En  un  mot,  on 
cherche  à  obtenir  une  teinte  neutre. 

Puis,  à  une  dizaine  de  centimètres  cubes  de  gélatine  pepto- 
nisée,  on  ajoute  de  sept  à  dix  gouttes  de  teinture;  on  chauffe 
et  on  étend  sur  une  plaque  de  porcelaine  qui  permet  mieux 
que  le  verre  d'apprécier  les  modifications  de  coloration.  Lors- 
que la  gélatine  a  fait  prise,  on  fait  des  ensemencements  en 
stries  de  divers  microbes,  et  l'on  assiste,  dit  l'auteur,  à  des 
changements  de  couleur  variables  suivant  l'espèce  ensemencée. 


1.  Voir  J.  Gassbr.  Études  bactériologiques  sur  Vétiologie  de  la  fièvre  typhoïde. 
Thèse  de  Paris,  1890. 

2.  Nœoobrath.  Sur  une  nouvelle  méthode  de  culture  des  bactéries  sur  milietix 
colorés  dans  un  intérêt  de  diagnostic.  Fortschritte  der  Med.  t.  VI,  1888,  p.  1, 
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La  portion  de  gélatine  envahie  par  la  culture  forme  une  bande 
colorée,  entourée  de  deux  bandes  plus  claires. 

MM.  Grancher  et  Deschamps  ^  ont  expérimenté  ce  procédé 
au  cours  de  leurs  très  intéressantes  recherches  sur  le  bacille 
typhique  dans  le  sol.  Ils  ont  vu  que  les  cultures  en  stries  du 
bacille  typhique  confectionnées  d'après  le  procédé  de  Nœgger 
rath  prenaient  une  franche  coloration  violet-évêque,  que  Taga- 
ou  la  gélatine  se  décolorait  autour  de  la  culture,  et  que  fina- 
lement, au  bout  de  quinze  jours  ou  trois  semaines,  la  décolo- 
ration du  milieu  nutritif  était  complète.  Ils  ont  pu,  de  cette 
façon,  différencier  le  bacille  typhique  d^un  bacille  fort  analogue 
qui  se  développait  dans  les  milieux  ordinaires  avec  des  carac- 
tères identiques  au  vrai  bacille  d'Eberth. 

M.  Max  Holz  reprit  cette  étude*.  Il  constata  la  coloration 
du  bacille  typhique,  et  la  décoloration  du  milieu.  Mais  cette 
coloration  était  bleue  et  non  plus  violette  ;  la  décoloration  au 
lieu  de  se  généraliser  restait  limitée  au  voisinage  du  trait 
d'inoculation. 

MM.  Grancher  et  Deschamps  avaient  expérimenté  égale- 
ment avec  des  cultures  du  bacille  typhique  sur  milieux  li- 
quides; ils  avaient  obtenu  la  production  d'une  tache  violette  - 
au  fond  de  leurs  tubes,  tandis  que  le  reste  du  liquide  se  déco- 
lorait rapidement. 

M.  Holz  observa  comme  eux  la  précipitation  d'une  tache 
violette  ;  mais  le  liquide  resta  toujours  coloré  en  bleu.  Enfin, 
ce  môme  auteur  remarqua  des  différences  sensibles  dans  la 
marche  du  phénomène,  suivant  l'âge  du  mélange  coloré,  sui- 
vant aussi  la  réaction  acide,  neutre  ou  alcaline  du  milieu  nu- 
tritif. 

Nous  avons  eu  l'occasion  d'expérimenter  le  procédé  de 
Nœggerath  pour  la  recherche  du  bacille  de  la  fièvre  typhoïde. 
Un  mélange  coloré  fut  préparé  selon  la  formule  indiquée 
plus  haut.  On  fit  des  plaques  de  gélatine  additionnée  de  quan- 
tités variables  de  la  solution;  on  ensemença  en  stries  une  cul- 


1.  Granchkr  et  Deschamps.  Recherches  5t<r  le  bacille  typhique  dans  le  sol. 
Arch.  de  méd.  expér.  et  d'anat.  path..  1889,  p.  40. 

2.  Max  Holz.   Recherches  expérimentales  sur  la  démonstration  du  bacille 
typhique.  Zeîtschrift  /.  Hyg.,  t.  VIII,  p.  143. 
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ture  pure  provenant  de  la  rate  d'un  typhique,  et  l'on  porta  le 
tout  à  la  température  de  20°.  Pour  toutes  ces  recherches  nous 
nous  sommes  servi  des  cristallisoirs  de  Pétri,  moins  faciles 
à  contaminer  que  les  plaques  de  Koch. 

Nos  essais  sont  constamment  restés  infructueux  ;  c'est  à 
peine  si  nous  avons  obtenu  un  léger  développement  le  long 
de  nos  traits  d'inoculation. 

Nous  avons  fait  alors  des  plaques  de  gélatine  -  peptono 
colorées  avec  quelques  gouttes  de  chacune  des  solutions  en- 
trant dans  la  composition  du  mélange  de  Nœggerath.  Les 
plaques  additionnées  de  violet  de  gentiane,  de  bleu  de  méthy- 
lène, de  chrysoïdine,  de  vert  de  méthyle,  n'ont  donné  aucun 
résultat;  il  n'y  a  même  pas  eu  trace  de  développement.  Quant 
aux  plaques  colorées  à  la  fuchsine,  les  unes  se  sont  décolorées 
très  légèrement  autour  de  chaque  strie,  les  autres  n'ont  pré- 
senté aucune  modification.  Ici  encore,  le  développement  a  été 
peu  abondant. 

Pour  activer  ce  développement,  des  plaques  de  gélose  fu- 
rent colorées  les  imes  avec  le  mélange  de  Nœggerath,  les 
autres  avec  chacune  des  solutions  composantes,  et  furent  mises 
à  l'étuve  à  39°.  Après  ensemencement  en  stries,  déjà  au  bout 
de  vingt-quatre  heures,  les  plaques  colorées  à  la  fuchsine  pré- 
sentaient un  abondant  développement  le  long  des  stries,  et 
la  gélose  commençait  à  se  décolorer  autour  de  la  culture.  Les 
autres  plaques  ne  présentaient  pas  de  modifications,  ou  tout 
au  plus  une  teinte  un  peu  plus  foncée  aux  endroits  où  le  microbe 
avait  pullulé.  Au  bout  de  deux  jours,  sur  la  plaque  fuchsinée,  la 
culture  avait  pris  une  teinte  rouge  plus  accentuée,  en  môme 
temps  que  la  décoloration  gagnait  du  terrain.  Enfin  six  ou 
huit  jours  après,  la  totalité  de  la  gélose  était  décolorée. 

Ces  expériences  répétées  à  plusieurs  reprises  ont  toujours 
donné  les  mômes  résultats. 

Nous  avons  alors  fait  des  essais  comparatifs,  portant  sur 
divers  microbes  ;  les  organismes  sur  lesquels  nous  avons  expé- 
rimenté sont  :  le  bacille  typhique,  un  bacille  fort  analogue 
au  précédent  et  provenant  du  liquide  sous  -  arachnoïdien 
d'une  femme  morte  de  méningite  à  l'Hôtel -Dieu;  le  bacillus 
coli  communis,  le  bacillus  anthracis,  le  bacillus  fluorescens 
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viridis,  le  bacille  du  choléra,  celui  de  la  morve,  le  staphylo- 
coccus  pyogenes  aureus,  le  staphylococcus  pyogenes  albus. 
Yoici  la  technique  qui  fut  suivie  :  Dans  des  cristallisoirs 
Pétri  stérilisés  à  l'autoclave,  on  répandit,  après  stérilisation 
du  mélange,  de  la  gélose  additionnée  soit  d'une  vingtaine  de 
gouttes  de  solution  aqueuse  saturée  de  chlorhydrate  de  rosa- 
niline  (fuchsine),  soit  d'une  vingtaine  de  gouttes  du  mélange 
de  Nœggerath.  Pour  chaque  microbe,  on  fit  deux  séries  de 
plaques,  les  unes  à  la  fuschine,  les  autres  au  mélange  de  Nœg- 
gerath. Ces  plaques  furent  ensemencées  par  stries  et  portées 
à  l'étuve  de  29«. 

Yoici  les  résultats  obtenus  ^  : 

Aucune  des  plaques  additionnées  de  la  solution  colorante 
de  Nœggerath  ne  présenta  de  culture  abondante,  et  ne  fut 
décolorée. 

Le  bacille  d'Eberth  et  le  bacillus  coli  communis  se  déve- 
loppèrent très  faiblement  ;  les  autres  microbes  ne  se  dévelop- 
pèrent pas. 

Les  plaques  colorées  à  la  fuchsine  ont  présenté  un  tout 
autre  aspect. 

Celles  qui  avaient  été  ensemencées  avec  le  bacillus  anthra- 
Cis,  le  bacille  de  la  morve  et  la  spirille  du  choléra  restèrent 
stériles. 

Le  staphylococcus  pyogenes  aureus  et  le  staphylococcus 
pyogenes  albus  s'y  développèrent  faiblement  et  ne  décolorè- 
rent pas  la  gélatine. 

Les  cultures  sur  gélose  fuchsinée  du  bacille  analogue  au 
bacille  typhique,  et  provenant,  comme  nous  l'avons  dit,  d'une 
autopsie  de  méningite,  furent  très  abondantes  ;  mais  il  ne  se 
produisit  aucune  décoloration  de  la  plaque. 

Les  plaques  ensemencées  avec  le  bacillus  fluorescens 
viridis  présentaient  au  deuxième  jour  des  cultures  très  abon«* 
dantes  ;  la  gélose  fuchsinée  était  un  peu  décolorée  dans  toute 
l'étendue  de  la  plaque.  Mais  il  s'était  formé  autour  des  cul- 
tures une  sorte  d'auréole,  jaunâtre  à  la  lumière  transmise, 


1.  Une  partie  de  ces  résultats  ont  été  communiqués  à  la  Société  de  biologie 
dans  sa  séance  du  19  juillet  1890. 
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violette  à  la  lumière  réfléchie,  due  probablement  au  mélange 
de  la  fuchsine  et  de  la  matière  colorante  sécrétée  par  le  mi- 
crobe. 

Le  bacillus  coli  communis  ensemencé  sur  des  plaques  de 
gélose  f  uchsinée  s'était  développé  rapidement  en  cultures  abon- 
dantes. Déjà  au  bout  de  vingt-quatre  heures  les  stries  d'ense- 
mencement étaient  larges  de  quatre  à  cinq  millimètres,  à 
bords  peu  sinueux,  et  fortement  colorées  en  rouge.  Dès  le 
deuxième  ou  troisième  jour  la  totalité  de  la  plaque  était  déco- 
lorée. 

Le  développement  du  bacille  typhique  était  aussi  très 
abondant  au  bout  de  la  vingt-quatrième  heure.  Après  trente- 
six  ou  quarante-huit  heures,  souvent  même  beaucoup  plus  tôt, 
tout  autour  de  la  culture  qui  se  colorait  en  rouge,  la  gélose 
fuchsinée  se  décolorait  dans  une  étendue  de  quelques  milli- 
mètres. Six  ou  huit  jours  après,  la  plaque  était  entièrement 
décolorée  :  c'est  à  peine  s'il  persistait  une  vague  teinte  rose 
sale,  dernier  vestige  de  la  coloration  disparue^ 

Depuis  ces  expériences  nous  avons  ensemencé  de  nom- 
breuses espèces  microbiennes  sur  plaques  de  gélose  fuchsinée. 
Nous  avons  toujours  obtenu  les  mêmes  résultats,  et  nous 
n'avons  jamais  observé  de  décoloration  du  milieu  de  culture 
qu'avec  deux  microbes  seulement  :  le  bacillus  coli  communis 
et  le  bacille  typhique. 

Il  existe  toutefois  dans  le  mode  de  développement  de  ces 
deux  micro-organismes  des  particularités  qui  permettent  de 
les  différencier  l'un  de  l'autre. 

Le  bacillus  coli  communis  et  le  bacille  typhique  diffèrent 
d'abord  par  le  plus  ou  moins  de  rapidité  avec  laquelle  ils  dé- 
colorent la  gélose  fuchsinée.  Sous  l'influence  du  premier, 
c'est  déjà  dès  le  deuxième  ou  le  troisième  jour  que  l'on  ob- 
serve la  décoloration  totale,  alors  que  le  bacille  typhique, 
dans  les  mêmes  conditions,  ne  décolore  la  gélose  fuchsinée 
qu'au  bout  de  six  ou  huit  jours. 

Ces  deux  bacilles  différent  encore  par  l'aspect  de  leur  cul- 

1.  La  planche  qui  est  reproduite  à  la  fin  de  ce  mémoire  rend  bien  compte 
des  différents  stades  de  ce  dôveloppcment  et  des  degrés  successifs  de  la  déco- 
loration. 
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ture  sur  l'agar  fuchsine.  Tandis  que  la  culture  du  bacillus  coli 
communis  ne  dépasse  pas  ou  très  peu  la  strie  d'ensemen- 
cement, et  que  ses  bords  sont  presque  rectilignes,  le  déve- 
loppement du  bacille  typhique  se  fait  largement  autour  du 
trait  d'inoculation,  en  diffusant  d'une  manière  très  irrégu- 
lière dans  le  milieu  ambiant,  ce  qui  donne  à  la  culture  un 
aspect  sinueux  reproduit  sur  les  figures  3  et  surtout  3  de  la 
planche  XL 

Nous  avons  également  dilué  dans  la  gélose  colorée  par  la 
fuchsine  une  anse  de  bacilles  typhiques  et  en  avons  fait  des 
plaques.  Nous  avons  obtenu  un  commencement  de  décolo- 
ration autour  de  chacune  des  colonies  naissantes;  mais  le 
phénomène  est  beaucoup  moins  net  que  par  la  méthode  des 
stries. 

Enfin,  nous  avons  ensemencé  en  stries  des  tubes  de  gélose 
fuchsinée.  Le  développement  du  bacille  typhique  s'y  est  fait 
aussi  bien  que  dans  des  tubes  de  gélose  ordinaire.  Il  s'est 
produit  une  diminution  en  masse  de  la  teinte  du  milieu,  dimi- 
nution que  l'on  pouvait  apprécier  par  comparaison,  avec  d'au- 
tres tubes  fuchsines  et  non  ensemencés. 

Il  y  avait  lieu  de  rechercher  ce  que  devenaient  les  cultures 
du  bacille  typhique  sur  plaques  de  gélose  fuchsinée  :  un  mois 
après  Tensemencement  les  bacilles  sont  encore  vivants. 

La  cause  de  ce  phénomène  de  décoloration  est  encore  assez 
obscure.  Nous  avons  observé  le  fait  déjà  signalé  par  Spina,  à 
savoir  la  décoloration  au  bout  d'un  certain  temps  de  la  géla- 
tine peptone  colorée,  stérilisée  et  non  ensemencée.  Après  un 
mois  et  demi  de  séjour  à  30''  cette  décoloration  est  presque 
complète.  Il  y  a  là  probablement  un  phénomène  d'oxydation 
dont  le  mécanisme  plus  précis  nous  échappe.  Pour  les  pla- 
ques ensemencées  avec  le  bacille  typhique,  les  produits  solu- 
bles  du  microbe  ne  jouent  certainement  aucun  rôle  dans  le 
phénomène  de  la  décoloration.  £n  effet,  du  bouillon  dans 
lequel  vivaient  depuis  huit  jours  des  bacilles  typhiques  fut 
filtré  à  travers  une  bougie  Chamberland.  Le  filtrat  fut  incor- 
poré en  proportions  variées  à  de  la  gélose  fuchsinée  ;  il  ne  se 
produisit  jamais  de  décoloration,  quelque  long  temps  que  les 
plaques  fussent  conservées  à  l'étuve. 

ARCH.   DB  MED.  EXPÉR.  —  TOME  II.  30 


758  J.   GASSER. 


Il  résulte  des  faits  que  nous  venons  d'exposer  que  la  cul- 
ture en  stries,  sur  plaques  d'agar  coloré  par  la  fuchsine,  con- 
stitue un  bon  caractère  différentiel  à  ajouter  à  ceux  que  l'on 
possède  déjà  pour  la  détermination  du  bacille  typhique. 


EXPLICATION  DE  LA  PLANCHE  XL 

Fig.  1. 
Plaque  de  gélose  fuchsinée  venant  d'être  enjiemencée. 

Fig.  2. 
La  même  après  un  séjour  do  24  heures  à  39o. 

Fig.  3. 
La  même  après  un  séjour  d'une  semaine  à  Z9^. 


III 

LA   MALADIE   DES   TRIEURS. DE   LAINE 

(CHAHBON    EHOirCHO-PULMONAIRE) 

Par  M.  le  D'  Samuel  Libdflre  âls. 

Médecin  k  Bntdford. 

(travail  du  LA&aBATOIRB  DB  M.  LB  PROPBSSBUR  8TRAU8.) 


L'affection  connue  sous  le  nom  de  maladie  des  trieurs  de 
laine  (woolsorters  disease)  fut  observée  pour  la  première 
fois  à  Bradford  en  1837.  C'est  à  cette  date  que  furent  intro- 
duits, dans  cette  grande  ville  manufacturière,  les  premiers 
échantillons  d'alpaga  et  de  mohair.  Un  grand  nombre  des 
ouvriers  employés  à  ouvrir  ces  ballots,  à  trier  les  différentes 
espèces  de  laine  et  à  les  laver,  étaient  atteints  d'une  affection 
aux  allures  étranges  et  mystérieuses,  se  terminant  fréquem- 
ment par  la  mort.  Ce  qui  frappait  surtout  l'opinion  publique, 
c'était  la  soudaineté  avec  laquelle,  en  très  peu  de  jours,  mou- 
raient des  individus,  de  la  plus  parfaite  santé  en  apparence. 

Au  bout  de  quelques  années,  on  reconnut  que  telle  variété 
de  laines,  plutôt  que  telle  autre,  présentait  le  plus  de  dan- 
gers. Les  ouvriers  eux-mêmes  avaient  si  bien  conscience  de 
la  situation,  qu'ils  se  partageaient  au  sort  les  catégories  de 
ballots  de  laine  à  trier. 

Ce  ne  fut  guère  qu'en  1846  que  M.  M.  Lachlan  détermma 
exactement  les  espèces  de  laines  dont  le  maniement  pouvait 
provoquer  cette  affection  redoutable  ;  la  cause  elle-même  de 
la  maladie  lui  échappa.  Cette  opinion  fut  confirmée  quelques 
années  plus  tard  par  MM.  Field  et  Lodge  (de  Bradford)  qui,  dans 
une  autopsie  d'un  individu  ayant  succombé  à  la  maladie  des 
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trieurs  de  laine,  crurent  pouvoir  attribuer  la  cause  de  la  mort 
à  rinhalation  de  fines  particules  de  laines  (alpaga  et  mohair). 
L'un  d'eux,  M.  Lodge,  décrivit  même  dans  Texsudat  du  pou- 
mon de  fins  cheveux  nettement  segmentés  [vei^y  fine  fragmen- 
tary  hairs)  qu'il  crut  être  des  débris  de  laine,  et  qui  n'étaient 
autres  que  des  filaments  de  bacillus  anthracis,  comme  il  put 
s'en  convaincre  dans  la  suite. 

La  question  de  la  nature  de  ce  mal  ne  fit  aucun  progrès 
jusqu'en  4879,  malgré  les  enquêtes  et  les  recherches  des 
médecins  de  Bradford.  Il  est  bon  de  noter  que  ces  derniers  . 
eurent  constamment  à  se  heurter  dans  leurs  investigations 
contre  le  mauvais  vouloir  persistant  des  manufacturiers  et 
des  propriétaires  d'usines.  A  la  suite  des  travaux  de  Pasteur 
et  de  Koch,  M.  de  docteur  Eddison(de  Leeds),  en  1878,  eut 
l'idée,  qu'il  fit  partager  à  M.  Bell  de  Bradford,  de  rapporter 
la  maladie  des  trieurs  de  laine  au  bacillus  anthracis,  dont  on 
parlait  beaucoup  à  cette  époque.  Mais  c'est  à  MM.  Spear  et 
Greenfield  que  revient  l'honneur  d'avoir  trouvé  et  démontré 
le  véritable  agent  pathogène  de  cette  terrible  maladie.  Le 
rapport  remarquable  de  M.  Spear  et  les  travaux  anatomo- 
pathologiques  du  professeur  Greenfield  firent  admettre  l'opi- 
nion émise  par  M.  Eddison.  Des  mesures  prophylactiques 
furent  ordonnées  par  les  autorités,  en  1884,  mesures  qui 
sont  appliquées  avec  rigueur  et  qui  ont  fait,  depuis  cette 
époque,  considérablement  diminuer  les  cas  de  maladie  des 
trieurs  de  laine.  Ainsi,  avant  l'application  de  ces  mesures 
de  1851  à  1860,  la  moyenne  des  morts  par  maladies  des  voies 
respiratoires,  la  tuberculose  exceptée,  dépassa  de  17,4  p.  100 
la  moyenne  du  reste  de  l'Angleterre,  dans  le  district  de  Shi- 
pley,  où  l'alpaga  et  le  mohair  sont  usités  ;  cette  moyenne 
fut  supérieure  de  68  p.  100,  de  1872  à  1876  (Bell,  Lance^ 
juin  1880).  Dans  le  seul  espace  de  dix  mois  (nov.  1879  à  sep- 
tembre 1880),  il  y  eut  à  Bradford  et  dans  les  environs  (Kin- 
ghly  et  Queensburg),  parmi  les  ouvriers  trieurs,  9  cas  de 
pustule  maligne,  avec  deux  morts,  et  23  cas  de  woolsorters 
dùease  (charbon  interne)  avec  19  morts  *. 

1.  Straus,  Charbon  de  V homme  et  des  animaux. 
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Mais  depuis  Tapplication  des  mesures  prophylactiques,  le 
nombre  des  cas  mortels  a  énormément  diminué.  La  statistique 
suivante,  quoique  incomplète  *,  le  prouve. 

Hommes.        Femmes.        Total. 
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1 
0 
1 
0 

1 
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2 

2 
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.  .   .      2 

2 
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1887.      .  . 

2 

2 

1888 
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3 
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0 
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Ayant  eu  Toccasion  d'observer  cinq  cas  de  charbon 
pulmonaire  depuis  trois  ans,  dont  trois  se  sont  terminés  par 
la  mort,  nous  avons  cru  pouvoir  consacrer  une  courte  notice 
à  cette  maladie.  Les  inoculations  aux  animaux,  les  cultures, 
ainsi  que  les  examens  histologiques  des  organes,  ont  été  faits 
au  laboratoire  de  M.  le  professeur  Straus,  auquel  nous  adres- 
sons tous  nos  remerciements  pour  sa  bienveillance.  Nous 
remercions  aussi  M.  le  docteur  Wurtz,  qui  a  bien  voulu  nous 
aider  à  achever  ce  travail. 

L'infection  chez  les  trieurs  de  laine  a  lieu  par  inocula- 
tion directe  de  spores  sur  une  partie  quelconque  de  Tarbre 
bronchique,  généralement  les  grosses  bronches  jusqu'à  la 
deuxième  division.  Quelques  détails  sur  la  nature  des  laines 
employées  à  Bradford  et  le  traitement  qu'on  leur  fait  subir  à 
l'usine  nous  semblent  intéressants  à  indiquer.  Les  laines 
(alpaga,  mohair)  arrivent  en  ballots  considérables,  et  se  trou- 
vent en  qualités  différentes,  quoique  de  même  provenance, 
dans  un  même  ballot.  Les  toisons  des  animaux  sains,  qui  ont 
été  tondus,  se  distinguent  aisément  de  celles  des  animaux 
morts  de  charbon.  Ceux-ci  sont  écorchés  sur  place.  On  traite 
leur  peaux  par  la  chaux  vive  et  on  racle  les  poils,  ce  qui  en- 
traîne des  débris  de  peau  et  de  chair. 

C'est  à  séparer  ces  différentes  qualités  de  toisons,  à  en 
enlever  les  débris  de  végétaux  et  de  foin  qui  se  trouvent  dans 

1.  Quelques  cas  sont  dissimulés  pour  éviter  une  enquête  médico-légale  et 
une  autopsie.  D'autres  sont  rangés  sous  le  diagnostic  de  pneumonie  franche. 
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la  laine,  que  sont  occupés  les  trieurs.  Les  laines  des  animaux 
morts  du  charbon  se  reconnaissent  au  premier  coup  d'œil  par 
leur  texture  différente,  aux  débris,  aux  raclures  de  peau  qu'on 
y  trouve  et  surtout  à  la  chaux  pulvérulente  qu'elles  contien- 
nent en  grande  quantité.  Elles  répandent  une  odeur  infecte. 
Uaction  irritante  de  cette  poussière  de  chaux  doit  jouer  un 
rôle  très  important  dans  la  contagion  par  les  spores  du  ba- 
cillus  anthracis  ;  les  ouvriers  s'en  rendent  d'ailleurs  compte 
de  la  façon  la  plus  nette.  Elle  détermine  de  la  sécheresse  de 
la  gorge,  de  la  toux,  et  à  la  longue  une  bronchite  chronique 
dont  tous  les  vieux  ouvriers  sont  atteints.  Une  autre  preuve 
de  l'action  de  cette  poussière  de  chaux  est  donnée  par  le 
succès  des  mesures  prophylactiques,  dont  la  principale  a  con- 
sisté en  une  ventilation  aussi  parfaite  que  possible  des  ateliers 
où  se  trient  les  laines. 

Depuis  que  ces  poussières  ont  été  entraînées  au  fur  et  à 
mesure  que  l'on  trie  ces  ballots,  le  nombre  des  cas  a  consi- 
dérablement diminué.  Ceux  que  l'on  observe  (3  ou  4  par  an) 
sont  dus  à  ce  que  certains  ouvriers,  en  cachette,  trient  des 
laines  *-  infectées  dans  des  chambres  sans  ventilation. 

Le  charbon  pulmonaire  s'annonce  souvent  par  des  pro- 
dromes qui  consistent  en  malaise,  vertiges  et  fatigue  géné- 
rale. Les  malades  ont  une  tendance  marquée  à  la  somnolence, 
et  s'endorment  au  milieu  du  travail.  On  observe  également 
du  coryza  et  du  larmoiement.  Il  y  a  une  toux  sèche,  fréquente, 
avec  expulsion  de  crachats  gris  noirâtres.  Le  symptôme  pré- 
monitoire le  plus  net  est  une  impossibilité  de  faire  une  longue 
inspiration.  Ce  n'est  pas  un  point  de  côté  qui  les  en  empêche, 
disent  les  ouvriers,  mais  ils  ne  sentent  pas  leur  poitrine.  Cer- 
tains malades  accusent  une  constriction  sur  le  thorax,  aug- 
mentant par  le  mouvement  et  les  efforts.  On  observe  également 
des  palpitations  qui  peuvent,  quand  l'ouvrier  s'est  fatigué, 
devenir  très  intenses.  Il  y  a  souvent  des  nausées,  des  vomis- 
sements, qui  soulagent  le  malade.  Ces  symptômes  peuvent 

1.  Les  laines  des  animaux  morts  de  charbon  proviennent  de  pays  différents 
Ce  sont,  par  ordre  de  fréquence  :  le  mohair  du  lac  Van  (Asie  Mineure),  la  laine 
de  Perse,  le  poil  de  chameau,  l'alpaga,  le  mohair  turc  (poil  de  chèvre)  et  le 
mohair  du  Cap  (chèvres  angoras  acclimatées  au  Cap  de  Bonne -Espérance). 
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durer  un  jour.  Les  ouvriers  ont  remarqué,  eux-mêmes,  qu'une 
promenade  au  grand  air  peut  les  faire  diminuer  ou  dispa- 
raître. Des  signes  moins  constants  sont  des  troubles  vaso- 
moteurs  de  la  peau,  de  Thébétude,  des  crampes  et  des  four- 
millements. 

Dans  deux  cas  j'ai  observé,  au  début,  des  selles  sanguino- 
lentes, sans  qu'il  y  eût  d'hémorrhoîdes  chez  ces  malades.  La 
maladie  peut  en  rester  là  si  le  malade  cesse  son  travail  et  ne 
s'expose  plus  à  l'infection.  Dans  le  cas  contraire,  la  maladie 
confirmée  débute  soudainement,  ou  bien  sans  les  prodromes 
que  nous  avons  décrits  ou  par  l'aggravation  de  ces  symptôme 
prémonitoires.  La  sensation  constriclive,  à  la  base  du  thorax, 
devient  très  vive.  Cette  douleur  pathognomonique  s'accom- 
pagne de  dyspnée  :  la  respiration  pouvant  atteindre  le  chiffre 
de  60-70  par  minute.  Lia  toux  sèche  du  début  fait  place  à  une 
expectoration  très  abondante.  Les  crachats  sont  spumeux, 
noirs,  quelquefois  rouilles  ou  même  jus  de  pruneau.  Ils  con- 
tiennent des  bacilles  du  charbon  (cas  de  Taylor). 

On  constate  par  l'examen  physique  les  signes  d'une  pleu- 
résie toujours  bilatérale^  avec  un  épanchement  assez  abon- 
dant. L'auscultation  du  poumon  montre  çà  et  là  des  foyers 
disséminés  de  broncho-pneumonie.  L'état  général  est  très 
variable,  et  présente  des  alternatives  tout  à  fait  brusques  et 
soudaines.  Tantôt  le  malade  est  dans  le  coUapsus,  le  teint  ter- 
reux ou  cyanose,  les  extrémités  bleues  et  froides,  la  peau 
ridée.  Il  y  a  une  sueur  très  abondante,  extrêmement  fétide, 
d'une  odeur  gangreneuse  caractéristique.  L'haleine  est  égale- 
ment très  fétide.  La  langue  est  recouverte  d'un  épais  enduit 
blanc. 

On  observe  aussi  souvent  des  symptômes  gastro-intesti- 
naux, des  vomissements,  des  coliques,  de  la  diarrhée  et  même 
de  l'ictère.  Du  côté  des  organes  génito-urinaires,  il  y  a  de  la 
rétention  d'urine.  L'urine  est  rare,  très  dense  (1032),  elle  con- 
tient de  l'albumine  et  parfois  du  sucre.  Si  la  maladie  évolue 
vers  une  issue  fatale,  cette  issue  s^annonce  par  une  aggrava- 
tion de  la  douleur  en  ceinture  ;  la  dyspnée  augmente,  il  y  a  du 
tirage  et  le  malade  meurt,  soit  par  asphyxie,  soit  dans  le  coma, 
soit  encore  par  syncope.  Souvent,  au  cours  de  la  maladie,  on 
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observe  des  rémissions  marquées.  La  température  ne  s'élève 
jamais  au-dessus  de  la  normale.  Avant  la  mort  elle  est  tou- 
jours au-dessous  de  la  normale.  Dans  un  seul  cas  j'ai  observé 
une  température  de  40*,  et  le  malade  revint  à  la  santé.  La 
durée  de  la  maladie  des  trieurs  de  laine  est  d'un  à  six  jours, 
quand  elle  se  termine  par  la  mort.  Le  tableau  suivant,  dû  à 
M.  Spear,  en  est  la  preuve.  Sur  23  cas,  il  y  a  eu  : 


aUÉRISON. 

MORT  EN                              y 

36  heures. 

2  jours. 

3  jours. 

4  jours. 

5  jours. 

6  jours. 

4 

3 

2 

6 

â 

4 

2 

Quand  les  malades  guérissent,  la  convalescence  est  tou- 
jours très  lente.  On  a  observé  un  cas  de  rechute,  terminée 
par  la  mort,  au  bout  de  trois  mois  et  six  jours  (cas  de  Bell  et 
Poster,  Spear's  Report). 

Le  diagnostic  de  la  maladie  des  trieurs  de  laine  est  très 
difficile  si  Ton  ignore  le  métier  auquel  se  livre  le  malade.  Il 
arrive  fréquemment  que  des  ouvriers  se  livrent  en  cachette 
au  triage  de  laines  suspectes,  sans  observer  de  précautions, 
et  dans  des  locaux  où  aucune  ventilation  n'est  pratiquée.  Dans 
ces  cas,  ils  trompent  le  médecin,  et  la  nature  de  leur  affection 
peut  être  très  difficile  à  reconnaître.  C'est  la  douleur  constric- 
tive  à  la  base  du  thorax,  Todeur  extrêmement  fétide  de  la 
sueur  et  la  non-élévation  de  température,  jointes  aux  signes 
physiques  d'une  pleurésie,  ou  d'une  pleuro-pneumonie,  qui 
permettront  de  faire  le  diagnostic.  L'examen  bactériologique 
des  crachats,  avec  culture  et  inoculations  aux  animaux,  en 
fera  la  preuve. 

Le  pronostic  devra  toujours  être  réservé;  la  maladie  pré- 
sente des  rémissions  suivies,  soit  de  guérison,  soit  de  mort. 

Le  traitement  de  cette  affection  se  borne  à  bien  peu  d'indi- 
cations. Les  inhalations  d'oxygène  pourront  soulager  le  ma- 
lade, ainsi  que  les  inhalations  de  substances  antiseptiques. 
Quand  il  y  a  une  forte  dyspnée,  une  saignée  peut  amener  un 


LA  HALADIK  DES  TRIEURS  DE  LAINE.  165 

mieux  sensible.  C'est  la  pratique  de  M.  Lodge  père,  qui  a  vu 
la  respiration  tomber  de  60  à  48  par  minute,  après  une  forte 
saignée.  Nous  pensons  que  Tévacuation  de  liquide  pleural 
s'impose  également  par  thoracentèse. 

Anatomie  pathologique.  —  Lorsqu'on  fait  l'autopsie  d'un 
ouvrier  ayant  succombé  à  la  maladie  des  trieurs  de  laine,  on 
observe  souvent,  comme  seul  signe  un  peu  saillant,  une 
teinte  cyanotique  des  extrémités.  La  face,  les  oreilles,  la  verge 
et  le  scrotum  sont  d'une  couleur  bleu  violacé.  On  observe 
souvent  aussi  de  l'œdème  du  cou,  qui  est  gonflé  et  déformé, 
parfois  des  pétéchies  à  la  surface  du  corps.  Le  sang  qui 
s'écoule  de  l'incision  sterno-abdominale  est  noir,  opaque  et 
fluide. 

Le  thorax,  les  deux  médiastins  sont  remplis  d'un  œdème 
gélatineux,  qui  gagne  la  région  cervicale,  en  haut,  et  envahit 
souvent  tout  le  tissu  cellulaire  sous-cutané  du  cou.  Les 
plèvres  contiennent  un  exsudât  abondant,  le  plus  souvent  de 
couleur  citrine,  quelquefois  franchement  hémorrhagique.La 
surface  des  plèvres  est  lisse. 

La  muqueuse  bronchique  est  tuméfiée  et  porte  des  traces 
marquées  d'inflammation,  jusqu'aux  deuxièmes  divisions  des 
bronches.  On  observe  à  la  surface  de  la  muqueuse  des  élevures 
d'un  rouge  foncé,  entourées  d'une  zone  inflammatoire  et  vi- 
sibles à  l'œil  nu.  La  trachée,  le  pharynx  et  l'épiglotte  sont  à 
peine  un  peu  plus  rouges  qu'à  l'état  normal. 

Il  y  a  de  l'hypertrophie  et  de  Tinjection  très  marquée  de 
ganglions  bronchiques.  Ils  contiennent  parfois  de  véritables 
foyers  apoplectiques  (cas  de  Catherine  H...). 

Dans  les  poumons,  des  noyaux  disséminés  de  broncho- 
pneumonie sans  caractères  particuliers. 

Le  péricarde,  comme  les  plèvres,  est  le  siège  d'un  épan- 
chement  souvent  assez  abondant,  de  couleur  citrine. 

Le  cœur  et  les  autres  viscères  ne  présentent  aucune  alté- 
ration macroscopique.  La  rate  est  le  plus  souvent  normale. 

Si  les  grosses  lésions  que  détermine  la  maladie  des  trieurs 
de  laine  n'offrent  rien  de  pathognomonique,  sauf  l'œdème, 
qui  puisse  faire  soupçonner  cette  affection,  il  n'en  est  pas  de 
même  de  l'examen  histologique  et  bactériologique  des  tissus 
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lésés.  C'est  à  M.  le  professeur  Greenfield,  d'Edimbourg,  que 
revient  le  mérite  d'avoir  fait  la  première  étude  approfondie 
sur  ce  sujet;  les  examens  que  nous  avons  faits  après  lui,  sur 
les  organes  des  malades  que  nous  avons  observés,  n'ont  rien 
ajouté  d'essentiel  à  la  description  qu'il  en  avait  déjà  donnée. 

Dans  la  trachée  et  les  bronches,  au  niveau  des  extrava- 
sations  hémorrhagiques,  on  voit  au-dessous  de  la  membrane 
basale  une  infiltration  considérable  de  globules  sanguins,  le 
tissu  et  les  vaisseaux  sont  littéralement  gorgés  de  sang.  Des 
bacilles  en  amas  considérables  sont  facilement  visibles  dans 
le  tissus  sous-muqueux.  Ces  amas  s'observent  surtout  dans  les 
espaces  lymphatiques  autour  des  vaisseaux  ;  jamais  on  n'en  a 
observé  à  l'intérieur  des  vaisseaux.  On  trouve  également  des 
bacilles  dans  les  vaisseaux  lymphatiques  un  peu  considérables, 
mais  sans  lésions  de  ces  vaisseaux.  Dans  les  points  de  la  mu- 
queuse bronchique  qui  semblent  sains,  on  trouve  également 
des  bacilles  du  charbon  surtout  dans  la  partie  immédiatement 
sous-jacente  à  la  membrane  basale. 

Parfois,  sans  que  Tépithélium  soit  altéré,  on  trouve  entre 
la  couche  épithéliale  et  la  membrane  basale  une  mince  nappe 
hémorrhagique  avec  des  bacilles.  Dans  un  stade  plus  avancé, 
les  bacilles  pénètrent  plus  profondément  dans  l'épaisseur  de 
la  membrane  muqueuse.  On  en  trouve  des  amas  dans  les  lym- 
phatiques profonds.  Enfin,  au  stade  ultime,  toute  la  muqueuse 
est  infiltrée  de  sang,  depuis  l'épithélium  jusqu'au  cartilage. 
Les  bacilles  sont  plus  abondants  vers  la  lumière  delà  bronche. 

Les  altérations  de  l'épithélium  sont  aussi  intéressantes  à 
constater.  Au  début,  il  n'y  a  pas  la  moindre  altération.  La 
couche  ciliée  est  en  parfait  état.  Plus  tard,  l'épithélium  est  sou- 
levé par  l'infiltration  sanguine  ou  l'œdème,  il  y  a  un  proces- 
sus catarrhal  et  nécrobiotique,  et  l'épithélium  est  totalement 
détruit. 

Les  ganglions  bronchiques  sont  également  infiltrés  de  sang. 
On  y  observe  généralement  peu  de  bacilles,  sauf  dans  les  vais- 
seaux et  surtout  dans  les  veinules  et  la  portion  la  plus  super- 
ficielle de  ces  ganglions.  Daus  l'observation  Y,  néanmoins, 
tout  le  tissu  des  ganglions  bronchiques  était  littéralement 
farci  de  bacilles  du  charbon. 
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Dans  les  poumons  on  trouve  les  lésions  ordinaires  de  la 
broncho-pneumonie,  avec  foyers  bacillaires  plus  ou  moins 
abondants.  On  en  trouve  dans  les  lymphatiques  des  portions 
nonspléuisées. 

Les  autres  viscères,  la  rate,  les  reins  et  le  foie  peuvent  con- 
tenir des  bacilles  du  charbon,  engagés  dans  les  capillaires 
sanguins,  en  plus  ou  moins  grande  abondance. 

11  m'est  malheureusement  impossible  de  donner  des  ren- 
seignements sur  Tétat  du  tube  digestif.  Les  conditions  défec- 
tueuses dans  lesquelles  il  m'a  été  permis  de  pratiquer  ces 
observations  m'empêchaient  de  faire  Tautopsie  complète. 
C'est  une  lacune  regrettable,  mais  que  le  lecteur  pourra  com- 
bler en  partie  en  consultant. les  monographies  sur  le  charbon 
humain  et  en  particulier  le  Traité  de  M.  Straus. 

Prophylaxie.  —  Il  reste  peu  de  chose  à  ajouter  aux  mesures 
prophylactiques  prises  en  1884  par  les  autorités  de  la  ville  de 
Bradford. 

Nous  avons  vu  qu'elles  ont  fait  considérablement  décroître 
le  nombre  des  cas.  Nous  en  citerons  seulement  les  principales  ; 
ce  sont  :  la  ventilation  aussi  parfaite  que  possible  des  ateliers 
de  triage,  qui  sont  en  outre  désinfectés  et  blanchis  à  la  chaux 
au  moins  une  fois  par  an,  arrosés  avec  une  solution  désinfec- 
tante et  balayés  tous  les  jours.  Les  poussières  entraînées  par 
les  ventilateurs  sont  recueillies  et  brûlées.  Il  est  défendu  aux 
trieurs  de  manger  dans  les  ateliers.  De  plus,  on  les  oblige 
à  observer  certaines  précautions  hygiéniques.  Ils  doivent  se 
désinfecter  les  mains  et  avoir  des  vêtements  spéciaux  pour 
travailler.  Le  seul  point  défectueux  de  ces  règlements  est  la 
désinfection  de  la  laine  dans  les  ballots,  qui  n'est  pas  faite 
d'une  manière  efficace.  On  se  borne  à  les  laver  avec  de  l'eau 
chaude  et  on  les  trie  encore  mouillés.  C'est  absolument  insuf- 
fisant. 

Les  notions  que  nous  avons  sur  la  résistance  des  spores 
du  bacillus  anthracis,  à  la  chaleur  et  aux  agents  chimiques, 
montrent  que  le  seul  moyen  efficace  est  la  stérilisation  par 
la  vapeur  d'eau  sous  pression  à  une  température  de  120*  et 
pendant  une  durée  variable,  à  déterminer  empiriquement. 
Nous  pensons  qu'il  serait  aisé,  après  avoir  séparé  dans  un 


"ïeS  SAMUEL  LODGB. 

même  ballot  les  toisons  infectées  des  toisons  saines  \  de  dés- 
infecter les  toisons  dangereuses  dans  un  appareil  analogue  à 
à  celui  de  Geneste  et  Herscher.  La  durée  de  l'action  de  la  va- 
peur d'eau  surchauffée  et  le  temps  nécessaire  pour  que  cette 
vapeur  d'eau  pénètre  bien  les  toisons  à  désinfecter,  serait  très  I 

facile  à  déterminer.  Cette  précaution  prise,  le  charbon  bron- 
cho-pulmonaire disparaîtra  complètement. 

Quoiqu'il  en  soit,  les  mesures  actuellement  en  vigueur  ont 
déjà  fait  considérablement  diminuer  le  nombre  des  cas  et  des 
décès.  Nous  avons  pensé  cependant  qu'il  serait  intéressant  de 
consacrer  la  note  que  l'on  vient  de  lire  à  cette  maladie  rare 
et  spéciale  à  notre  ville,  et  qui  constitue  un  chapitre  curieux 
de  l'histoire  du  charbon  humain. 


Observation  I.  —  Thomas  L...,  28  ans,  employé  à  l'atelier  de  teinture 
de  laine.  Son  travail  consiste  à  remuer  de  la  laine,  triée  ou  non,  dans 
des  réservoirs.  L'eau  du  bac  est  chauffée  par  de  la  vapeur  d'eau,  mais 
n'arrive  jamais  à  l'ébuUition.  Depuis  quatre  ans,  trois  atteintes  de 
charbon  pulmonaire  avec  douleur  constrictive  extrêmement  vive,  som- 
nolence, dyspnée.  Les  deux  dernières  atteintes  durèrent  trois  semaines 
chacune.  La  troisième  fut  la  plus  sérieuse,  le  malade  est  revenu  à  la 
santé  assez  rapidement. 

Observation  II.  —  Benjamin  T...,  69  ans.  L'occupation  de  ce  malade 
consistait  à  vider  les  ballots  de  mohair  immergés  dans  les  réservoirs,  | 

avant  que  la  laine  n'eût  été  peignée.  Depuis  de  longues  années  il  était  I 

atteint  d'une  bronchite  chronique.  Le  2  août  1889,  il  eut  un  frisson 
avec  céphalalgie,  et  le  lendemain  ne  put  se  lever,  sans  qu'il  toussât 
plus  ce  matin-là  que  de  coutume.  Le  lendemain,  douleur  constrictive  à 
la  base  du  thorax,  surtout  du  côté  gauche,  s'exagérant  dans  lès  fortes 
inspirations.  Dans  la  soirée  il  se  sentit  mieux,  toussa  moins,  mais  le 
lendemain  l'état  général  s'aggrava.  Toux  fréquente  avec  subdelirium. 
Pleurésie  gauche  avec  épancheraent  assez  abondant.  Le  5  août  rémission 
marquée  ;  le  6  août,  augmentation  de  la  dyspnée  et  de  la  douleur.  Dé- 
lire marqué  le  soir.  Le  7,  augmentation  des  mômes  symptômes.  Ten^- 
pérature  au-dessous  de  la  normale.  Asphyxie.  Le  malade  est  dans  le 
coUapsus.  Dans  la  soirée  le  délire  revint  de  nouveau  jusqu'au  matin. 
8  août,  rémission  marquée.  Le  malade  peut  parler  et  déclare  qu'il  va 
beaucoup  mieux.  Léger  degré  d'ictère.  Vers  10  heures  le  délire  recom- 
mence, la  dyspnée  augmente  et  le  malade  meurt  asphyxié  à  10  heures  et 


1.  Nous  avons  déjà  dit  qu'elles  se  reconnaissaient  à  première  vue  par  leur 
aspect  tout  différent  et  par  leur  odeur. 
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demie.  Trois  heures  après  la  mort  les  extrémités  étaient  fortement  cya- 
nosées. 

Examenbactériologique.  —  I/antopsie  ne  put  malheureusement  être 
faite.  Néanmoins  je  pus  prélever  du  sang,  par  une  piqûre  au  doigt,  trois 
heures  après  la  mort.  L'examen  microscopique  de  ce  sang  à  l'état  frais 
ne  montra  aucun  bacille,  mais  son  ensemencement  dans  la  gélatine  donna 
des  cultures  types  de  charbon.  De  plus,  un  lapin  fut  inoculé  sous  la  peau 
du  ventre  avec  15  gouttes  de  sang.  Le  lapin  mourut  au  bout  de  3  jours 
avec  les  signes  caractéristiques  du  charbon.  Les  tubes  ensemencés  avec 
le  sang  du  cœur  et  Purine  de  ce  lapin  donnèrent  également  des  cul- 
tures pures  de  bacillus  anthracis. 

Observation  III.  —  John  William  T..,  19  ans.  Trieur  de  laine.  Le 
14  novembre  1888,  travaillant  dans  la  chambre  de  la  machine,  cet  ou- 
vrier ressentit  une  douleur  violente  à  l'hypogastre,  en  même  temps 
qu'une  sensation  d'oppression  et  de  constriction  à  la  poitrine,  Cette  dou- 
leur très  aiguë,  surtout  dans  les  fortes  inspirations,  cause  une  dyspnée 
marquée.  Vomissements.  Obnubilations,  sensation  de  vertige. 

15  novembre.  Crachats  rouilles.  Vomissements.  La  percussion  mon- 
tre un  foyer  de  matité  sur  les  côtés  de  la  poitrine,  surtout  en  dehors 
du  mamelon  droit.  L'auscultation  révèle  l'existence,  en  ces  points,  de 
foyers  de  broncho-pneumonie.  Les  vomissements  continuent. 

17  novembre.  Le  malade  est  toujours  dans  le  même  état,  moins  les 
vomissements  qui  ont  cessé.  Son  visage  a  une  expression  d'anxiété 
marquée.  Le  teint  est  terreux.  11  se  plaint  de  ne  pouvoir  respirer,  par 
suite  de  la  sensation  de  constriction  qu'il  éprouve  à  la  base  de  la  poi- 
trine. La  transpiration  est  abondante,  extrêmement  fétide,  avec  cette 
odeur  gangreneuse  presque  caractéristique  de  la  maladie  (Lodgepère). 

La  non-élévation  de  température,  l'odeur  de  la  sueur,  la  douleur 
constrictive  et  l'existence  de  foyers  de  broncho-pneumonie  disséminés 
me  firent  soupçonner  de  suite  le  charbon  pulmonaire.  Le  malade  ne  put 
donner  d'autres  renseignements  sur  ses  antécédents  que  ceux  cités  plus 
haut;  il  dit  n'avoir  jamais  quitté  la  chambre  de  la  machine. 

18  novembre.  Pouls  84.  Respiration  34.  Visage  cyanose.  Dyspnée 
moins  forte.  Le  malade  urine  pour  la  première  fois  depuis  deux  jours. 
L'examen  des  urines,  qui  sont  très  rares,  montre  la  présence  de  glucose: 

19  novembre.  Les  symptômes  thoraciques  diminuent  d'intensité. 
La  dyspnée  est  beaucoup  moins  forte.  La  transpiration  moins  fétide. 

20  novembre.  Le  malade  est  beaucoup  mieux,  et  respire  plus  facile- 
ment. La  douleur  a  disparu.  Le  malade  est  très  faible.  Il  put  me  don- 
ner les  détails  suivants  :  Il  vidait  les  sacs  de  poussière,  accumulés  par 
les  ventilateurs,  dans  les  générateurs.  C'est  presque  sûrement  de  cette 
façon  qu'il  avait  inhalé  une  spore  de  charbon.  Il  guérit  d'ailleurs  assez 
facilement. 

Examen  bactériologique,  —  Les  crachats,  le  sang  et  l'urine  de  ce 
malade  furent  ensemencés  dans  des  tubes  de  gélatine.  Ces  tubes  don^ 
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lièrent  des  cultures  de  charbon,  qui  furent  inoculées  à  deux  lapins  Ael 
B.  —  Lapin  A.  Mourut  au  bout  de  huit  jours,  après  quelques  convulsions, 
avec^'un  œdème  gélatineux  considérable  au  point  d'inoculation. — Lapin  B. 
Mourut  au  bout  de  onze  jours,  avec  les  mêmes  symptômes.  Des  cultures 
faites  avec  la  sérosité  de  l'œdème  et  le  sang  du  cœur  de  ces  lapins  mon- 
trèrent qu'on  avait  bien  affaire  au  bacillus  anthracis. 

Observation  IV.  —  John  Q...,  23  ans,  laveur  de  laine.  (Observation 
due  à  l'obligeance  de  M.  le  docteur  Gadmann,  qui  m'a  permis  d'assister 
à  l'autopsie.) 

Pas  d'antécédents  personnels.  Le  malade  avait  toujours  joui  d'une 
bonne  santé.  — 29  mai  1890.  11  se  plaint  de  malaise,  depuis  deux  ou  trois 
jours,  avec  légère  douleur  à  l'épigastre.  Quand  je  le  tîs  pour  la  première 
fois  au  bout  de  cinq  jours  de  la  maladie  confirmée,  il  était  déjà  dans  le 
collapsus  ;  sa  peau  était  bleue,  violacée,  sèche  et  froide.  Température  36<>. 
Respiration  20.  Pouls  68.  Pas  de  délire.  Le  malade  garda  sa  connais- 
sance jusqu'à  sa  mort  qui  arriva  le  même  jour  à  4  heures  de  l'après- 
midi. 

L'autopsie  faite  vingt-quatre  heures  après  la  mort,  donna  les  résul- 
tats suivants  :  Corps  émacié.  Cyanose  aux  mains  et  aux  bras,  à  la  tête 
etau  cou.  L'ouverture  du  thorax  montre  le  médiastin  antérieur  infiltré 
d'un  œdème  gélatineux.  Les  ganglions  bronchiques  sont  hypertrophiés, 
de  consistance  normale,  et  infiltrés  de  sang. 

La  plèvre  droite  contient  36  onces  d'un  liquide  citrin. 

La  plèvre  gauche,  24  onces. 

Aux  poumons  on  trouve  des  foyers  de  broncho-pneumonie  à  Tunion 
des  lobes  inférieur  et  supérieur.  Le  péricarde  contient  3  onces  et  demie 
d'un  liquide  citrin.  Le  cœur  gauche  est  fortement  contracté.  Le  cœur 
droit  est  rempli  de  sang  (volume  9  onces  et  demie). 

Foie  normal.  Poids,  3  livres  4  onces.  Reins  et  rate  normaux,  ainsi 
que  le  mésentère  et  les  ganglions  mésentériques  et  les  intestins. 

Examen  bactériologique,  —  Du  sang  du  cœur  fut  semé  dans  des  tubes 
de  gélatine,  et  sur  la  pomme  de  terre.  Au  bout  de  trois  jours,  à  la  tem- 
pérature de  la  chambre,  on  observa  une  culture  abondante  de  bacilles 
du  charbon.  Un  demi-centimètre  cube  de  culture  de  gélatine  liquéfiée 
fut  inoculé  à  un  gros  rat  noir,  à  la  base  de  la  queue.  Il  mourut  au  bout 
de  trente  heures,  avec  les  signes  caractéristiques  du  charbon  :  œdème 
gélatineux  considérable  au  point  d'inoculation;  rate  énorme.  Des  cul- 
tures faites  avec  le  sang  du  cœur  et  la  sérosité  de  l'œdème  donnèrent 
des  cultures  pures  de  charbon. 

Examen  histohgique.  —  On  pratiqua  de  nombreuses  coupes  des  or- 
ganes, en  particulier  de  la  rate,  des  reins,  du  foie  et  des  poumons.  Ces 
coupes  furent  colorées  par  la  méthode  de  Gram.  Le  foie  et  la  rate,  ainsi 
que  les  reins  montrèrent  de  nombreuses  bactéridies  charbonneuses. 
Elles  étaient  beaucoup  plus  rares  dans  les  poumons,  quoique  nous 
ayons  pu  en  constater  de  la  façon  la  plus  nette. 
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Observation  V.  —  Catherine  H.,  35  ans.  Chiffonnière.  Pas  d'antécé- 
dents personnels.  La  malade  exerçait  sa  profession  depuis  de  longues 
années.  Je  fus  appelé,  comme  médecin  sanitaire,  pour  constater  son 
décès,  le  6  octobre  1890.  Les  renseignements  que  je  pus  obtenir  sur  son 
,  compte  furent  les  suivants.  Elle  avait  travaillé  jusqu'au  5  octobre, 
veille  de  sa  mort,  et  se  plaignait  depuis  quelques  jours  d'une  sensation 
de  poids,  très  pénible,  sur  la  poitrine,  sans  qu'elle  se  fût  alitée.  Le 
5  octobre,  elle  eut  une  dyspnée  extrêmement  forte,  qui  augmenta  pen- 
dant la  nuit.  Le  matin  on  me  fit  appeler,  mais  elle  était  déjà  morte, 
Quand  je  la  vis,  une  heure  après  la  mort,  les  extrémités  étaient  vio- 
lettes, comme  chez  une  personne  morte  asphyxiée.  Je  pus  faire  l'autopsie 
immédiatement.  A  l'ouverture  du  thorax,  œdème  gélatineux  remplis- 
sant le  médiastin  et  le  tissu  cellulaire  sous-pleural,  dans  toute  l'étendue 
des  plèvres,  depuis  la  base  du  cou  jusqu'au  diaphragme.  La  péricarde 
viscéral  était  œdematié.  Les  cavités  pleurales  et  péricardiques  disten- 
dues par  un  épanchement  couleur  de  paille  très  abondant.  Les  grosses 
bronches  montraient  çà  et  là  des  élevures  d'un  rouge  vif.  En  section- 
nant les  bronches  à  ce  niveau,  je  constatai,  à  l'œil  nu,  la  présence 
d'infiltrations  hémorrhagiques  très  nettes,  allant  de  la  muqueuse  au 
cartilage.  Les  ganglions  bronchiques  étaient  congestionnés  et  hypertro- 
phiés. L'un  d'eux  avait  le  volume  d'un  petit  œuf  de  poule.  La  surface  de 
section  de  ce  ganglion  montra  des  foyers  apoplectiques  nombreux 
dans  l'épaisseur  de  la  glande,  foyers  ayant  le  volume  d'une  noisette.  Le 
poumon  ne  présentait  rien  de  particulier.  Les  autres  viscères  étaient 
normaux.  La  rate  n'était  pas  augmentée  de  volume. 

Examen  bactériologique,  —  L'œdème  gélatineux,  le  sang  du  cœur,  les 
exsudats  pleural  et  péricardique  contenaient,  en  grande  quantité,  le 
bacille  du  charbon,  ainsi  que  je  le  constatai  par  examen  direct  au 
microscope.  Prélevé  avec  pureté  dans  des  tubes,  qui  furent  mis  à  l'étuve 
à  37<>,  le  liquide  pleural  donna  une  culture  pure  de  Bacillus  anthracis. 
Les  inoculations  aux  animaux,  de  ces  cultures,  reproduisirent  la  ma- 
ladie type. 

Examen  histologique,  —  Les  coupes  des  bronches  au  niveau  des  hé- 
morrhagies  sous -muqueuses  montrèrent,  après  coloration  au  picro- 
carmin,  des  nappes  hémorrhagiques  dans  le  chorion,  et  allant  en 
certains  points  jusqu'au  cartilage.  En  ces  points  la  muqueuse  est  com- 
plètement détruite  et  remplacée  par  des  globules  sanguins.  Colorées 
par  la  méthode  de  Gram,  les  coupes  de  ces  foyers  apoplectiques  ont 
montré  le  bacille  du  charbon  en  amas  considérables,  surtout  vers  la 
lumière  de  la  bronche.  Les  ganglions  bronchiques  sont  également  le 
siège  de  foyers  hémorrhagiques,  et  contiennent,  en  quantité  tout  à  fait 
remarquable,  des  bacilles  du  charbon,  sans  localisation  particulière.  La 
rate  contenait  également  une  grande  quantité  de  bacilles. 
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L'existence  d'une  forme  de  purpura  liée  à  l'infection  septi- 
cémique  ne  fait  plus  actuellement  de  doute  pour  personne,  et 
le  purpura  infectieux  a  pris  depuis  quinze  ans  environ  sa  place 
dans  la  nosologie. 

Ce  ne  fut  pas  sans  contestations,  car  la  publication  faite  par 
Hayem  *  en  1876  d'un  cas  de  purpura  infectieux  souleva  à  cette 
époque  de  nombreuses  critiques,  En  1875,  Klebs*  décrivit 
dans  neuf  cas  d'hémophilie  des  nouveau-nés  le  monas  hae- 
morrhagica,  qui  à  vrai  dire  n'a  pas  survécu.  Nous  citerons 
encore  à  ce  sujet  les  noms  de  Wickham-Legg,  Reher  ',  Ceci  et 
Hlava*,  Balzer  et  surtout  Pétrone  *,  qui  reproduisit  la  maladie 
en  injectant  à  des  animaux  du  sang  pris  sur  un  malade  atteint 
de  purpura.  Il  est  vrai  que  cet  auteur  avait  trouvé  dans  ce  sang 

1.  Hayem.  Observation  de  purpura  hjemorrhagica  (Compte  rendu  des  séance 
de  la  Soc,  de  biologie,  p.  232,  1876). 

2.  Klebs.  Arch.  f.  exp.  Path.  und  Phai^m.,  18T5. 

3.  Reher.  Arch.  f.  exp.  Path.  und  Pharm.  Bd  XIX,  p.  415. 

4.  Ceci  et  Hlava.  Arch.  slaves  de  biol.  188T. 

5.  Pétrone.  Rivista  clin,  di  Bologna,  p.  511,  1883. 
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deux  espèces  de  bactéries.  Enfin  Martin  de  Gimard  ^  dans  sa 
thèse  a  fait  une  bonne  ét]Lide  d'un  cas  de  purpura  infectieux, 
et  a  réussi  à  en  isoler  un  microcoque.  Nous  ne  nous  étendrons 
pas  davantage  sur  l'historique  de  la  question,  les  cas  de  pur- 
pura infectieux  ne  sont  pas  rareis'et  leur  énumération  nous 
entraînerait  au  delà  des  limites  que  nous  nous  sommes 
tracées. 

Au  point  de  vue  microbiologique,  Cornil  et  Babes'  dis»- 
tinguent  trois  variétés  de  purpura  dues  aux  bactéries  :  1**  ceux 
dus  aux  septicémies  expérimentales  des  animaux,  et  qui  pour- 
raient être  reproduits  chez  l'homme  '  ;  2*  les  cas  produits  par 
des  infections  secondaires  parties  de  foyers  gangreneux  (p.  ex. 
à  la  suite  de  gangrène  de  l'amygdale)  ;  3**  enfin  les  faits  qui 
sont  rattachables  à  l'infection  par  le  streptocoque  pyogëne, 
seul  ou  accompagné  de  quelque  autre  bactérie,  comme  ils  en 
rapportent  des  exemples. 

II 

Le  fait  que  nous  allons  rapporter  peut  se  résumer  comme 
suit  :  une  femme  enceinte  est  atteinte  pour  une  cause  quel- 
conque inconnue  de  méningite  purulente  streptococcienne^ 
elle  devient  septicémique  et  infecte  [son  fœtus  à  travers  le 
placenta.  Le  fœlus  meurt  avec  des  foyers  purpuriques  où  se 
retrouve  le  streptocoque  et  est  expulsé.  Simultanément,  la 
mère  fait  elle-même  des  taches  de  purpura  dans  sa  peau  et 
finit  par  succomber  à  l'infection. 

Observation.  —  Méningite  cérébro-spinale  purulente  à  forme 
suraiguë.  Purpura  des  membres  inférieurs,  Expulsioîi  d*un 
fœtus  mort  et  porteur  de  purpura  des  séreuses.  Mort  de  la 
mère  le  V  jour  après  le  début  des  accidents.  Autopsies  de  la 
mère  et  de  l'enfant.  Constatation  de  la  présence  du  strepto- 
coque pyogèney  pour  la  mère,  dans  F  exsudât  méningitiquef 

1.  Martin  de  Gimard.  Du  jnirpura  kémorrhagique  primitif;  du  piuTftura 
infectieux  primitif.  Th.  Paris,  1888. 

2.  Cornil  et  Babbs.  Les  Bactéries,  3«  éd.,  t.  I,  p.  553.  Fan»,  18*0. 

3.  Babes.  Bacteriolog,  Untersuchungen,  1889. 
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la  rate  y  le  foie  et  futérus,  pour  le  fœtus  dans  les  taches  pur- 
puriques  du  cœur  et  dans  le  foie. 

Elisabeth  L...,  22  ans,  entre  le  22  avril  1890,  salle  Grisolle,  n<»  12, 
service  de  M.  le  docteur  Hanot,  à  l'hôpital  Saint-Antoine. 

La  malade  avait  été  admise  le  22  par  erreur  dans  le  service  d'isole- 
ment des  rougeoles.  L'interne  du  service  la  fit  passer  le  soir  même  salle 
Grisolle,  où  elle  expulsa  peu  après  un  fœtus  à  terme,  mort,  un  peu 
macéré. 

Le  23  avril,  nous  voyons  cette  femme  à  la  visite.  Elle  est  couchée 
sur  le  dos,  dans  un  état  comateux  dont  aucune  excitation  ne  peut  la 
tirer.  Son  faciès  est  rouge,  sa  peau  moite,  elle  ne  parait  pas  accuser  de 
douleurs.  En  la  découvrant,  on  constate  sur  les  membres  inférieurs,  sur 
l'abdomen  et  sur  les  fesses  la  présence  d'une  éruption  discrète  de  taches 
rouges,  sans  élevure  de  la  peau,  ne  disparaissant  pas  par  la  pression. 
Ces  taches  sont  un  peu  plus  nombreuses  aux  jambes  qu'aux  cuisses  et 
sur  celles-ci  qu'à  l'abdomen.  Leur  diamètre  varie  de  2  ou  3  millim.  à  8  ou  10  ; 
mais  les  plus  grandes  taches  sont  à  bords  polycycliques  et  nettement 
constituées  par  la  confluence  de  taches  plus  petites.  On  peut  aussi 
noter  quelques  taches  analogues  sur  les  membres  supérieurs. 

L'examen  des  organes  est  purement  négatif.  Rien  au  coeur.  Rien  aux 
poumons  que  la  présence  aux  deux  bases  en  arrière  de  quelques  râles 
muqueux  à  bulles  moyennes.  Pas  de  coryza,  pas  de  larmoiement. 

L  abdomen  n'est  pas  ballonné.  L'utérus  est  en  partie  revenu  sur  lui- 
même.  L'écoulement  lochial  est  encore  un  peu  sanguinolent,  sans 
odeur  fétide.  Il  n'excite  pas  de  diarrhée. 

Stertor.  Coma.  Pas  de  convulsions.  Pas  de  contracture  des  membres. 
Un  peu  de  raideur  de  la  nuque. 

T.  m.  38S8  ;  T.  s.  38o,6. 

La  malade  était  entrée  à  l'hôpital  dans  l'état  que  nous  venons  de 
décrire  et  les  personnes  qui  l'accompagnaient  n'avaient  pu  fournir 
aucun  renseignement. 

Le  24  avril,  les  symptômes  généraux  ne  se  sont  pas  modifiés,  l'érup- 
tion est  un  peu  plus  dense  qu'hier,  mais  encore  très  discrète.  La  nuit 
n'a  pas  amené  de  modification  dans  les  phénomènes  cliniques,  il  n'y  a 
pas  eu  d'agitation.  Ce  matin,  paralysie  des  réservoirs.  On  sonde  la 
malade  et  on  retire  une  très  petite  quantité  d'urine  très  foncée,  et  ren- 
fermant une  assez  grande  quantité  d'albumine.  T.  m.  39<*,0.  La  malade 
succombe  à  9  heures  du  matin. 

Le  médecin  qui  avait  envoyé  la  malade  à  l'hôpital  nous  donne  à  ce 
moment  les  renseignements  suivants. 

La  malade  avait  toujours  été  bien  portante.  Elle  était  mariée  et 
dans  une  situation  relativement  aisée.  La  grossesse  avait  été  régulière 
et  était  arrivée  à  terme  sans  accidents.  Le  21  avril  elle  était  sortie 
comme  d'habitude  pour  aller  à  la  rencontre  de  son  mari,  quand,  en 
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rentrani;  chez  elle,  elle  se  plaignit  d'atoir  la  vue  un  peu  troubla.  Elle 
put  cependant  dormir  toute  la  nuit.  Le  22,  elle  tomba  tout  à  coup  dans 
le  coma  et  on  constata  alors  l'apparition  des  taches  purpuriques  signa- 
lées plus  haut.  Le  coma  continua  sans  interruption  jusqu'à  l'entrée  à 
l'hôpital. 

Autopsie  de  la  hère.  —  Faite  le  25  avril,  24  heures  après  la  mort. 

Le  cadavre  n'eât  pas  putréfié.  Il  existe  seulement  des  lividités  dans 
les  parties  déclives.  Les  taches  purpuriques  ont  persisté,  les  plus 
grandes  se  sont  recouvertes  de  phlyctènes. 

Pas  d'épanchement  liquide  ni  gazeux  dans  le  péritoine.  La  séreuse 
est  saine.  — Foie  volumineux,  lisse, pèse  1  860  grammes; sa  surface  est 
semée  de  taches  jaunes  peu  étendues  à  bords  irréguliers  et  de  taches 
rouges  sur  l'une  desquelles  on  peut  voir  un  point  hémorrhagique.  A  la 
coupe,  coloration  brun  rose  clair.  Sur  ce  fond  se  dessinent  des  zones 
de  congestion  anastomosées,  séparant  des  Ilots  jaunâtres  du  diamètre 
d'une  lentille.  On  trouve  dans  l'épaisseur  du  foie  une  tache  jaune  cru- 
ciforme formée  de  quatre  lobules.  Bile  épaisse,  filante,  brun  verdâtre. 

La  rate  est  volumineuse,  pèse  290  grammes,  coloration  extérieure 
lie  de  vin,  consistance  ferme,  arôtes  émoussées.  Traces  de  périsplénite 
sous  forme  de  taches  laiteuses,  minces,  de  la  face  convexe.  A  la  coupe, 
coloration  rouge  vineux,  violâtre.  Les  follicules  de  Malpighi  se  détachent 
en  blanc.  La  surface  de  coupe  est  lisse,  non  diffluente.  Des  gros  vais- 
seaux s'échappe  une  petite  quantité  de  sang  fluide.  Pas  d'infarctus,  ni 
de  tumeurs. 

Chacun  des  deux  reins  pèse  210  grammes  (poids  total  420  grammes). 

L'état  des  deux  reins  est  semblable.  Coloration  jaune  rosé  de  la 
surface  avec  arborisations  vasculaires  dessinant  nettement  le  pourtour 
de  la  base  des  lobes.  Décortication  facile.  A  la  coupe,  décoloration  de 
la  substance  corticale,  qui  est  jaune,  d'épaisseur  normale.  Congestion 
de  la  base  des  pyramides.  Pas  d'infarctus,  ni  de  tumeurs. 

La  cavité  utérine  est  remplie  par  un  caillot  solide  et  adhérent.  Pas 
trace  de  suppuration.  Rien  dans  les  parois  de  l'utérus.  Involution  nor- 
male. 

Péricarde  sain.  CoBur  (260  grammes)  de  volume  normal,  consistance 
ferme,  surcharge  graisseuse  modérée.  Les  caVités  droites  sont  arrêtées 
en  systole,  un  caillot  blanc  occupe  l'infundibulum  de  l'artère  pulmo* 
naire.  Petite  quantité  de  caillots  post  mortetn  dans  l'oreillette.  Rien 
dans  l'auricule.  Valvules  saines.  Cavités  gauches  également  en  systole. 
Petite  quantité  de  caillots  blancs  dans  le  ventricule.  Rien  à  l'auricule, 
ni  à  l'oreillette.  Valvule  mitrale  saine.  Rien  aux  valvules  aortiques,  ni 
à  l'aorte.  —  Myocarde  sain. 

Poumon  droit  (660  grammes),  libre  de  toute  adhérence.  Coloration 
vineuse  avec  grandes  plaques  rouges  dans  les  parties  postérieures.  Pas 
trace  de  tubercules  au  sommet.  A  la  base  et  en  arrière,  congestion 
hypostatique,  sans  hépatisation.  Pas  de  tubercules  dans  les  ganglions 
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fait  constater  la  présence  de  bactéries,  n'ont  rien  donné  à  la 
culture. 

P  Bactérioscopie.  —  Des  préparations  sur  couvre-objets 
ont  été  faites  avec  les  liquides  sous-indiqués,  colorées  au  bleu 
de  méthylène  alcalinisé  par  le  carbonate  d'ammoniaque  à 
1  p.  100,  et  examinées  avec  l'objectif  à  immersion  homogène 
V12deLeitz. 

1°  Liquide  céphalo-rachidien  de  la  mère.  —  Grand  nombre 
de  globules  du  pus.  Quelques  coques  volumineux,  libres,  isolés 
ou  par  deux.  Un  assez  grand  nombre  de  cellules  lymphatiques 
contiennent  des  coques  en  chapelet,  par  deux  ou  isolés.  Quel- 
ques-unes en  contiennent  de  semblables,  mais  qui  prennent 
mal  la  matière  colorante  (peut-être  par  phagocytose).  On  ne 
peut  y  voir  aucune  autre  espèce  de  bactéries. 

2**  Sérosité  d^nne  phlyctène  de  la  jambe^  développée  sur 
une  tache  de  purpura  {mère).  —  Assez  grand  nombre  de  cel- 
lules épithéliales  cornées.  Granulations  colorables  arrondies, 
isolées,  assez  nombreuses  (peut-être  des  microcoques).  Quel- 
ques rares  bâtonnets  droits,  volumineux  et  longs,  présentant 
les  caractères  objectifs  du  bacillus  subtilis. 

3**  Sang  du  cœur  droit  [mère).  —  Pas  de  bactéries  visibles. 

4°  Suc  de  la  rate  [mère).  —  Microbes  semblables  à  ceux 
du  liquide  céphalo-rachidien,  mais  plus  nombreux.  Ils  parais- 
sent purs. 

8°  Sang  du  foie  [mère).  —  Très  rares  coques  disséminés. 

6°  Sa7îg  contenu  dans  la  cavité  utérine.  — Très  rares  coques 
disséminés  *. 

Tous  ces  liquides  avaient  été  recueillis  sur  le  cadavre  avec 
les  précautions  nécessaires  pour  éviter  le  mélange  des  divers 
liquides  de  l'organisme. 

Il  n'a  pas  été  fait  de  préparations  de  lamelles  avec  les 
liquides  et  les  organes  du  fœtus,  dont  l'autopsie  avait  précédé 
d'un  jour  celle  de  la  mère;  mais  seulement  des  cultures. 

IP  Cultures.  —  Des  cultures  en  strie  sur  gélose  nutritive 
ont  été  faites  avec  les  six  liquides  recueillis  sur  le  cadavre  de 


i.  Trois  cultures  tentées  avec  du  sang  pris  dans  différentes  taches  purpu* 
•riques,  pendant  la  yie,  étaient  restées  négatives. 
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la  mère  et  avec  du  sang  du  coçur  et  du  suc  du  foie  du  fœtus. 
Les  six  cultures  provenant  de  la  mère  sont  restées  stériles.  Des 
deux  autres  provenant  du  fœtus  une  seule,  celle  du  sang  du 
cœur,  a  donné  des  résultats  positifs. 

Après  deux  jours  d'exposition  à  Tétuve  à  37%  il  s'est  déve- 
loppé sur  les  bords  du  trait  d'inoculation  de  petits  points  gri- 
sâtres opalins,  qui  le  troisième  jour  mesuraient  1  millimètre 
et  demi  à  2  millimètres  de  diamètre.  L'examen  après  colora- 
tion a  montré  qu'il  s'agissait  d'un  microcoque  partiellement 
disposé  en  chaînettes  composées  de  3  à  4  membres  seulement, 
mais  dont  la  plupart  étaient  isolés.  Le  diamètre  des  éléments 
est  de  Op.,8  à0a,7. 

Transportée  dans  du  bouillon  de  peptone,  cette  culture 
donne  du  streptocoque  pur  avec  des  chaînettes  assez  courtes. 
Les  cultures  sur  gélatine  nutritive  donnent  un  revêtement 
blanc  grisâtre,  ne  liquéfiant  pas.  Les  mômes  caractères  se  per- 
pétuent dans  une  troisième  culture  de  bouillon. 

IIP  Inoculation.  — Une  première  tentative  d'inoculation  a 
été  faite  à  un  chat  nouveau-né,  dans  le  crâne  duquel  nous  avons 
injecté  un  demi-centimètre  cube  de  troisième  culture  dans  le 
bouillon.  Mais  la  culture  était  déjà  ancienne,  et  le  résultat  fut 
purement  négatif. 

Une  culture  dans  le  bouillon  de  peptone  fut  préparée, 
troubla  le  V^  jour,  et  le  T  jour  on  injecta  dans  le  péritoine 
d'un  lapin  jeune  et  vigoureux  SOO  grammes  de  ce  bouillon 
contenant  du  streptocoque  pur  mais  paraissant  pousser  diffici- 
lement. (La  culture  qui  donna  la  semence  était  vieille  de  trois 
mois.)  L'injection  fut  faite  le  11  juillet  à  8  heures  du  soir, 
l'abdomen  recousu  et  un  pansement  au  coUodion  appliqué,  sur 
les  sutures.  Le  lendemain  matin  à  7  heures,  on  trouve  l'ani- 
mal mort,  mais  encore  chaud. 

L'autopsie  pratiquée  à  11  heures  du  matin  donne  les  résul- 
tats suivants  :  liquide  d'injection  entièrement  résorbé,  sauf  un 
peu  d'œdème  au  voisinage  de  la  plaie.  L'anse  intestinale,  qui 
est  en  rapport  avec  l'ouverture  du  ventre,  est  le  siège  d'un  peu 
de  péritonite.  Le  reste  de  la  séreuse  a  conservé  son  poli  nor- 
mal et  ne  présente  pas  trace  d'injection  vasculaire. 

Le  cœur  droit  est  rempli  de  caillots  agoniques,  le  cœur 
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gauche  revenu  sur  luiT-même  contient  un  peu  de  sang  non  coa- 
gulé. 

Poumons  sains. 

Pas  de  taches  ecchymotiques  sur  aucune  des  séreuses. 

Les  lamelles  préparées  avec  le  sang  provenant  du  cœur  con- 
tiennent en  abondance  du  streptocoque  pur,  aussi  bien  dans 
le  cœur  gauche  que  dans  le  droit. 

Les  cultures  sur  gélose  faites  avec  le  sang  du  cœur  gau- 
che donnent  une  culture  semblable  à  celle  déjà  décrite,  sauf 
que  le  développement  est  un  peu  plus  rapide.  Même  résultat 
avec  le  sang  du  cœur  droit.  Avec  le  suc  des  muscles  des 
lombes,  résultat  négatif.  Le  sang  du  cœur  gauche  donne 
rapidement  dans  le  bouillon  de  peptone  une  culture  abondante 
à  Tétuve  à  37^ 

De  cette  culture,  datant  d'un  jour,  un  centimètre  cube 
est  injecté  sous  la  peau  d'un  chat  de  trois  mois.  L'animal 
parait  beaucoup  souffrir  quand  on  le  touche  vingt-quatre  heures 
après  à  l'endroit  de  la  piqûre.  La  température  est  de  40**  au 
lieu  de  88°,6,  température  normale  du  chat.  Le  lendemain 
tout  état  inflammatoire  local  a  disparu,  l'animal  est  gai  et 
bien  portant. 

EXAMEN     HISTOLOGIQUE 

Il  a  porté  sur  le  cœur,  le  foie  et  le  rein  du  fœtus,  et  sur  le 
foie  de  la  mère. 

Cœur  du  fœtus,  —  Les  coupes  ont  été  faites  sur  le  sillon 
auriculo-ventrîculaire,  au  niveau  d'une  tache  purpurique. 

A  un  faible  grossissement  on  trouve  au  centre  du  sillon 
une  artère  coronaire  coupée  transversalement.  Cette  artère  est 
entourée  de  tissu  conjonctif,  qui  ne  se  colore  ni  par  le  car- 
min ni  par  Thématoxyline.  Plus  latéralement  enfin,  on  trouve 
les  fibres  musculaires,  qui  bordent  le  sillon. 

Il  faut  employer  des  grossissements  de  280  diamètres  pour 
bien  mettre  en  évidence  les  lésions.  Au  niveau  du  myocarde 
on  ne  trouve  rien  d'anormal,  le  sang  épanché  n'a  pas  pénétré 
jusque-là.  Au  contraire  le  tissu  conjonctif,  qui  entoure  l'ar- 
tère coronaire,  est  infiltré  de  globules  rouges,  les  uns  en  partie 
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normaux,  les  autres  crénelés  et  déjà  altérés;  en  outre;  dans 
toute  rétendue  de  cette  ecchymose  on  trouve  des  granulations 
brunâtres  provenant  de  la  destruction  partielle  des  globules 
rouges.  Dans  les  artérioles  et  veinules  on  trouve  une  accu- 
mulation de  globules  rouges  ayant  conservé  leur  forme  nor- 
male. Les  espaces  lymphatiques  sont  vides.  Dans  les  parois 
de  l'artère  coronaire  il  existe  une  infiltration  hématique  de 
Fadventice.  La  tunique  moyenne  est  épaissie.  Les  noyaux  du 
tissu  cellulaire  ont  pour  la  plupart  pris  une  forme  sphérique, 
ils  se  colorent  bien  par  l'hématoxyline. 

Dans  ce  milieu  granuleux,  larecherche  des  microbes  deve- 
nait fort  délicate  ;  cependant,  nous  avons  pu  noter  dans  cer- 
tains interstices  du  tissu  conjonctif  la  présence  de  chaînettes 
de  trois  à  cinq  membres  sphériques,  et  dont  un  certain  nombre 
paraissent  divisés  en  deux  demi-sphères  par  un  plan  passant 
dans  Taxe  de  la  chaînette. 

Le  foie  du  fœtus  \vl  à  un  faible  grossissement  se  distingue 
par  son  absence  de  lobulation  apparente.  Les  espaces  portes 
sont  bien  dessinés,  avec  des  noyaux  en  assez  grand  nombre.  Il 
n'y  a  pas  de  sclérose  dans  la  partie  moyenne  des  lobules,  arti- 
ficiellement délimités.  A  de  forts  grossissements,  on  est  frappé 
tout  d'abord  par  le  petit  nombre  de  noyaux  que  l'on  voit  dans 
la  coupe,  et  un  examen  plus  attentif  démontre  que  les  seuls 
noyaux  visibles  sont  situés  entre  les  travées  de  cellules.  Là 
on  voit  des  noyaux  arrondis  pouvant  être  rapportés  soit  à  des 
globules  blancs,  soit  à  des  cellules  rouges.  Dans  les  cellules 
hépatiques,  avons-nous  dit,  on  ne  trouve  pas  trace  de  noyaux. 
Cependant,  en  cherchant  minutieusement,  on  peut  trouver  çà 
et  là  quelque  noyau  encore  colorable  et  des  traces  de  noyaux 
sous  forme  d'un  amas  de  trois  ou  quatre  grains  irréguliers  de 
chromatine.  —  Les  corps  cellulaires  contiennent  de  petits 
blocs  irréguliers  et  fortement  granuleux. 

Nous  ne  savons  à  quoi  attribuer  cette  singulière  élection 
de  la  matière  colorante.  S'il  s'agissait  d'un  fait  de  fixation 
défectueuse,  l'absence  de  coloration  n'existerait  que  dans  une 
zone  plus  ou  moins  épaisse  delà  périphérie  de  la  coupe,  et, 
de  plus,  on  ne  voit  pas  pourquoi  les  noyaux  de  cellules  hépa- 
tiques ne  se  coloreraient  pas,  tandis    qu'à  côté  d'eux  les 
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noyaux  provenant  du  sang  et  ceux  du  tissu  conjdnctif  fixe- 
raient encore  la  matière  colorante.  Nous  pensons  qu'il  s'agit 
là  d'un  fait  de  véritable  hépatite  parenchymateuse  ou  de  né- 
crose des  éléments  sécréteurs  du  foie.  Ce  qui  donne  plus  de 
poids  à  cette  assertion^  c'est  la  constatation  nette  d'altéra- 
tions nucléaires,  dans  un  grand  nombre  de  cellules  du  foie  de 
la  mère.  Nous  y  reviendrons  tout  àrheure. 

Dans  les  préparations  colorées  au  violet  de  gentiane,  nous 
n'avons  pas  pu  trouver  de  micro-organismes. 

Le  rein  du  fœtus  ne  présente  pas  de  lésions,  sauf  un  léger 
degré  de  tuméfaction  des  glomérules,  accompagnée  de  proli- 
fération nucléaire.  Pas  de  sclérose  péritubulaire.  L'hématoxy- 
line  a  bien  coloré  tous  les  noyaux.  Sous  la  capsule,  il  existe 
un  certain  nombre  de  glomérules  en  voie  d'évolution  normale  : 
crosses  terminales  des  tubuli,  avec  bouquet  vasculaire  dans 
leurs  anses. 

Le  foie  de  la  mère  examiné  à  un  faible  gros8is.sement 
parait  tout  à  fait  normal,  quant  à  l'arrangement  des  travées, 
à  la  quantité  de  tissu  cellulaire,  à  l'absence  de  foyers  de  dégé- 
néresceùce. 

Les  forts  grossissements,  outre  qu'ils  permettent  de  con- 
stater l'absence  de  sclérose  péri-capillaire,  montrent  une  lésion 
assez  singulière  des  cellules  hépatiques.  Dans  un  certain 
nombre  de  ces  éléments,  disséminés  sans  ordre  dans  le  lobule 
et  isolés  les  uns  des  autres,  il  existe  un  noyau  qui  a  pris  l'aspect 
vésiculaire.  Son  diamètre  a  plus  que  doublé.  Nous  avons 
trouvé  les  chiffres  de  8(jl,o;  9fi,3;  10(i  et  13  [jl  au  lieu  de 
8  [A  chiffre  moyen.  Dans  les  noyaux  de  cette  sorte,  la  chro- 
matine  n'a  pas  augmenté,  elle  s'est  dispersée,  les  grains  no- 
daux  du  réticule  apparaissent  mieux  que  dans  les  noyaux  or- 
dinaires, parce  qu'ils  sont  plus  écartés  et  que  les  fibrilles  du 
réticule  sont  plus  fines.  La  forme  de  ces  noyaux  est  elle-même 
quelquefois  modifiée  et  nous  en  avons  vu  un  certain  nombre 
qui  portaient  latéralement  un  bourgeon  en  sorte  que  le 
noyau  prenait  une  apparence  de  poire. 

Dans  les  coupes  colorées  par  le  violet  de  gentiane,  nous 
n'avons  pas  pu  constater  la  présence  de  micro-organismes. 
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III 

Notre  observation,  pour  être  un  fait  rare,  n'est  pas  isolée  et, 
dans  la  thèse  de  Martin  de  Gimard,  citée  plus  haut,  i^insi  que 
dans  Tarticle  de  Mathieu^,  nous  avons  retrouvé  un  fait  de 
transmission  du  purpura  de  la  mère  au  fœtus.  Il  est  vrai  de 
dire  que  la  mère  était  atteinte  de  purpura  simple,  avec  con- 
servation de  l'état  général.  Il  n'est  pas  fait  mention  de  la  tem- 
pérature. L'enfant  naquit  couverte  de  taches  purpuriques,  mais 
bien  portante  et  vécut.  Dohrn  *,  qui  rapporte  ce  fait,  n'a  pas 
trouvé  dans  la  littérature  d'autre  exemple  de  transmission 
directe.  Grœtzer,  Murât  et  Mende,  qui  parlent  de  transmissibi- 
lité,  n'en  donnent  pas  d'exemple. 

Récemment,  à  llAmerican  pédiatrie  Society  '  une  discus- 
sion s'est  élevée  au  sujet  d'un  cas  de  H.  Jackson.  Koplick  a 
cité  deux  cas  de  purpura  de  l'enfant  à  la  suite  de  la  fièvre 
puerpérale  de  la  mère,  L.  Smith  après  la  fièvre  typhoïde. 
Booker  l'a  vu  survenir  à  la  suite  d'une  piqûre  de  lancette  faite 
sur  la  gencive.  Ces  faits,  s'ils  ne  se  rapportent  pas  à  la  trans- 
mission du  purpura,  prouvent  du  moins  que  l'infection  ma- 
ternelle peut  se  transmettre  au  fœtus  et  y  donner  naissance  à 
du  purpura.  En  particulier  le  fait  de  Koplick  est  intéressant, 
la  fièvre  puerpérale  étant  actuellement  rattachée  à  l'infection 
streptococcienne.  C'est  aussi  à  ce  titre  que  nous  relatons  le 
fait  de  Booker. 

IV 

Dans  le  fait  que  nous  publions  ici,  l'infection  streptococ- 
cienne de  la  mère  et  du  fœtus  ne  peut  être  mise  en  doute, 
comme  le  prouve  sa  constatation  faite  dans  les  méninges  et 
dans  la  rate  de  la  mère,  dans  le  cœur  du  fœtus. 

Tout  porte  à  croire  que  la  première  lésion  en  date  est  la 

1.  Mathœu.  Art.  Purpura,  in  Dict.  encycL  des  se,  méd.  Série  II,  t.  XXVII, 
p.  860.  Paris,  1889. 

2.  Dohrn.  Arch.  f.  Gynxkoloyie,  t.  VI,  p.  486,  1874. 

3.  Voy.  Bull,  méd,,  n»  du  13  juilict  1890. 
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méningite  de  la  mère.  En  effet,  s'il  est  vrai  que^  lors  de  son 
expulsion,  le  foetus  était  déjà  macéré,  les  antécédents  sont 
assez  nettement  établis  pour  prouver  que  la  porte  d'entrée  n*a 
pas  été  l'utérus,  car  cette  femme  avait  eu  jusqu'à  terme  une 
grossesse  normale  et,  d'après  les  renseignements  de  son  mé- 
decin, elle  était  tout  à  fait  bien  portante. 

D'autre  part,  l'apparition  des  premiers  symptômes  méningi- 
tiques,  vingt-quatre  ou  trente-six  heures  avant  l'accouchement, 
n'implique  pas  nécessairement  que  les  lésions  encéphalo-mé- 
duUaires  soient  d'aussi  fraîche  date.  C'est  un  fait  classique 
que  la  méningite  peut  évoluer  silencieusement  pendant  une 
période  plus  ou  moins  longue  avant  de  se  manifester  par  un 
signe  quelconque. 

Une  autre  preuve  que  la  porte  d'entrée  n'est  pas  l'utérus, 
c'est  que  les  streptocoques  que  nous  y  ayons  trouvés  étaient 
en  très  petit  nombre.  Dans  les  cas  d'infection  puerpérale,  au 
contraire,  ils  y  forment  des  masses  compactes. 

Nous  n'avons  trouvé,  ni  dans  le  poumon,  ni  dans  le  tube 
digestif,  rien  qui  puisse  faire  admettre  que  l'infection  avait 
passé  par  là.  Les  lésions  de  congestion  hypostatique  du  pou- 
mon sont  en  effet  d'observation  commune  dans  les  cas  de  coma 
longtemps  prolongé. 

Nous  admettrons  donc  que  la  méningite  a  été  probablement 
la  première  en  date  des  localisations  du  streptocoque.  De  là, 
l'infection  a  gagné  le  reste  de  l'organisme,  causant  la  tumé- 
faction de  la  rate  avec  colonies  microbiennes  dans  cet  organe, 
et  le  purpura  cutané.  Tout  porte  à  croire  que  le  streptocoque 
a  passé  du  sang  maternel  dans  le  sang  fœtal,  à  travers  le  pla- 
centa, causant  l'infection  et  la  mort  du  fruit. 

La  localisation  du  purpura  sur  ce  dernier  mérite  atten- 
tion. Nous  n'avons  pas  en  effet  constaté  de  lésions  hémorrha- 
giques  de  la  peau,  mais  seulement  des  ecchymoses  de  toutes 
les  séreuses  et  du  thymus.  La  présence  du  streptocoque  dans 
ces  points  met  hors  de  doute  leur  origine  bactérienne. 

Nous  avons  signalé  plus  haut  les  intéressantes  lésions  his- 
tologiques  du  foie  du  foetus,  nous  les  avons  comparées  à  celles 
du  foie  de  la  mère.  Nous  n'aurions  garde  de  tirer  de  ce  fait  des 
conclusions  plus  précises. 
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Il  ne  nous  appartient  par  de  distinguer  à  quelle  variété  de 
streptocoque  nous  avions  affaire  ici.  Nous  croyons  cependant 
avoir  prouvé  qu'il  était  susceptible  de  causer  une  infection.  Il 
est  vrai  que  nous  avons  été  obligés  d'injecter  de  fortes  doses 
de  cultures  à  notre  lapin,  mais  il  faut  tenir  compte  de  l'ancien- 
neté de  la  culture  qui  perd  rapidement  sa  virulence.  Nous  ne 
nous  dissimulons  pas  d'ailleurs  les  imperfections  de  la  partie 
bactériologique  de  ce  travail.  Notre  but  n'a  été  que  d'y  faire 
connaître  un  cas  intéressant  avec  des  détails  suffisants  pour 
permettre  son  utilisation  ultérieure,  et  c'est,  nous  l'espérons, 
ce  qui  en  excusera  la  longueur. 
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Des  travaux  tout  récents  ont  soulevé  la  question  de  la  na- 
ture parasitaire  des  épithéliomes  :  M.  Malassez  avait  remar- 
qué depuis  longtemps  des  corps  de  nature  toute  particulière 
dans  ces  tumeurs;  M.  Darier  décrit  une  affection  cutanée 
sous  le  nom  de  psorospermose  folliculaire  végétante.  Dans  la 
séance  du  13  avril  1889,  le  même  auteur  communique  à  la 
Société  de  biologie  un  travail  sur  la  maladie  de  Paget  qu'il 
considère  comme  une  nouvelle  psorospermose.  Voici  les  pas- 
sages principaux  de  cette  communication  : 

«  Dans  une  dissociation  de  squames  épitbéliales,  on  con- 
state l'existence  de  corps  ronds  entourés  d'une  membrane  ré- 
fringente à  double  contour,  au  milieu  des  cellules  épithéliales 
ou  dans  leur  intérieur. 

Le  diamètre  de  ces  corps  est  variable.  La  membrane  con- 
tient une  masse  de  protoplasma  granuleux  ou  plus  souvent, 
au  lieu  d'une  masse  unique,  deux  ou  un  plus  grand  nombre  de 
corpuscules.  La  présence  de  ces  corps  est  caractéristique  de 
la  maladie  de  Paget. 
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Les  caractères  qui  leur  appartiennent  sont  suffisants  pour 
affirmer  qu'il  s'agit  de  coccidies.  » 

Dans  la  même  séance,  M.  Malassez  et  Albarran  commu-- 
niquent  Tobservation  de  deux  épithéliomes  du  maxillaire  su- 
périeur, contenant  des  psorospermies  nombreuses  et  très 
nettes. 

Nombre  d'observateurs,  inspirés  par  les  notes  de  M.  Darier, 
dit  M.  Malassez  dans  sa  note  rectificative,  ont  cherché  et 
trouvé  des  psorospermies  sur  d'anciennes  coupes  d'épithé- 
liomes.  M.  Malassez  ajoute,  avec  raison,  que  ces  auteurs  se 
sont  peut-être  laissé  entraîner  au  delà  des  conclusions  per- 
mises. {Archives  de  médecine,  1890.) 

Plus  tard  M.  Loui»  Wickham  {Archives  de  médecine  expé- 
rimentale, 1890,  n*  1)  donne  la  maladie  de  Paget  comme  due 
à  des  coccidies.  Il  s'exprime  ainsi  :  «  Les  descriptions  que  nous 
pourrions  donner  du  parasite,  à  ses  divers  stades,  correspon- 
dent en  tous  points  aux  descriptions  de  M.  Darier,  nous  n'avons 
que  peu  de  choses  à  dire  au  sujet  des  psorospermies.  Leurs 
formes  bien  enkystées  des  stades  avancés  sont  rares,  relative- 
ment à  rénorme  quantité  de  psorospermies  moins  nettes  qui 
infiltrent  les  tissus.  » 

Le  même  auteur  dit  avoir  trouvé  des  coccidies  dans  les 
coupes  d'un  épithéliome  du  nez  à  marche  rapide. 

M.  Vincent,  dans  la  séance  du  1*'  mars  1890,  communique 
à  la  Société  de  biologie  un  nouveau  mode  de  coloration  de 
«  figures  semblables  à  des  coccidies  dans  les  épithéliomes 
pavimenteux  >;. 

Séduit  par  cette  hypothèse  de  l'épithéliome  |démontré 
parasitaire,  j'ai  étudié  la  question  de  très  près.  Je  n'ai  pas  été 
peu  surpris  de  retrouver  dans  mes  coupes  anciennes  toutes 
les  figures  que  donnaient  les  auteurs  comme  coccidies  évi- 
dentes. J'ai  commencé  mon  travail,  comptant  bien  isoler  le 
parasite,  arriver  à  le  cultiver,  à  étudier  sur  les  cultures  les 
diverses  phases  de  son  évolution,  etc.,  etc.  Mais  une  étude  plus 
attentive  m'a  amené  à  une  conviction  tout  à  fait  contraire. 
Toutes  les  figures  données  par  les  auteurs  comme  coccidies 
ou  kystes  de  coccidies  s'expliquent  très  bien  sans  faire  inter- 
venir l'idée  d'un  parasitisme.  — Je  parle,  bien  entendu,  des 
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figures  que  j'ai  rencontrées  dans  les  tumeurs  épithéliUles, 
figures  qui,  pourtant,  si  je  m'en  rapporte  aux  descriptions  et 
aux  planches  des  auteurs,  sont  identiques,  soit  dans  la  psoro- 
spermose,  soit  dans  la  maladie  de  Paget,  soit  dans  les  tumeurs 
que  j'ai  en  vue. 

Rien,  dans  les  figures  données  par  les  auteurs  en  ques* 
tion,  n'emporte  la  conviction  et  ne  prouve  qu'on  a  affaire  a 
une  coccidie.  Ils  nous  disent  bien  avoir  vu  le  parasite  à 
divers  stades  de  leur  évolution,  mais  les  figures  données 
comme  telles  sont  loin  d'être  démonstratives.  Un  mot  sur  les 
parasites  en  question  : 

Les  coccidies  ou  psorospermies  oviformes  que  l'on  retrou- 
verait dans  ces  diverses  altérations  du  tissu  épithélial  sont 
des  organismes  parasites,  voisins  des  grégarines.  Ce  sont  des 
sporozoaires  caractérisés  par  un  mode  d'évolution  tout  à  fait 
spécial,  dont  le  type  sera  le  coccidium  oviforme  du  lapin. 

Il  y  a  deux  phases,  d'après  Balbiani,dansle  développement 
de  ces  parasites  : 

Une  période  d'accroissement  ; 

Une  période  de  reproduction. 

Ce  ne  sont  d'abord  que  des  masses  de  protoplasma  fine- 
ment granuleux,  contenant  un  noyau  souvent  très  peu  visible, 
et  vivant  dans  les  cellules  de  l'hôte.  Plus  tard,  ces  màssesamœ- 
boïdes  s'enkystent.  Dans  le  kyste,  se  forment  deux,  quatre  ou 
quantité  de  spores  suivant  les  genres.  Chaque  spore  donne 
naissance  aux  corps  falcif ormes  qui  ramènent  à  la  phase  amœ- 
boîde. 

Tel  est  le  schéma  de  cette  évolution  :  on  a  dit  avoir  observé 
des  coccidies  parasites  dans  l'intestin  de  l'homme  ;  Kjellberg 
et  Eimer  en  ont  trouvé  dans  des  cadavres  ;  Gubler  en  aurait 
rencontré  dans  le  foie.  Lindemann,  d'après  Leuckart,  les  au- 
rait observées  dans  le  rein,  chez  un  malade  mort  de  la  maladie 
de  Bright  ;  mais,  sauf  l'observation  de  Gubler,  tous  ces  faits 
sont  plus  ou  moins  prouvés. 

Quoi  qu'il  en  soit,  l'hypothèse  de  coccidies,  parasites  de 
l'épithéliome,  n'a  rien  d'inadmissible  a /?nV}n,  et  l'on  comprend 
que  le  caractère  infectieux  de  ces  formations  épithéliales  ait 
poussé  les  observateurs  à  y  rechercher  un  parasite. 
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Un  fait  frappe  au  premier  abord  dans  cette  question,  c'est 
l'identité  des  figures  données  comme  coccidies,  dans  les  alté- 
rations épithéliales  les  plus  diverses  :  psorôspermose  follicu- 
laire végétante,  maladie  de  Paget,  épithéliomes  proprement 
dits,  papillomes,  etc.,  etc.  M.  le  professeur  Kiener  a  retrouvé 
des  figures  semblables  dans  des  portions  d'épiderme  simple- 
ment enflammé  et  épaissi,  recouvrant  une  fongosité  tuber- 
culeuse.  —  Cette  seule  constatation  semble  bien,  a  priori ^ 
montrer  qu'on  a  là  des  formes  toutes  particulières  et  générales 
de  développement  ou  de  dégénération  épithéliale,  plutôt 
qu'une  forme  parasitaire. 

Je  vais  essayer  d'exposer  l'ensemble  des  raisons  qui  m'ont 
amené  à  douter  de  la  nature  parasitaire  de  ces  pseudo-coccidies. 

Mes  observations  ont  porté  sur  quinze  épithéliomes  ou  pa- 
pillomes  divers,  de  la  lèvre,  du  maxillaire  supérieur,  de  la 
verge  et  du  rectum.  J'avais  d'ailleurs,  à  ma  disposition,  quan- 
tité de  coupes,  que  j'étudie  depuis  longtemps  à  d'autres  points 
de  vue. 

Pour  chacune  de  ces  tumeurs,  je  multipliais  chaque  fois 
les  dissociations  sur  la  pièce  fraîche  ;  j'essayais  des  cultures 
dans  l'eau  distillée,  après  dissociation  des  fragments  dans  des 
verres  de  montre;  j'avais  la  précaution  d'aérer  ces  cultures 
autant  que  possible.  Jamais  dans  ce  dernier  cas,  après  vingt 
jours  ou  trente  jours,  je  n'ai  vu  une  forme  qui  présentât  appa- 
rence de  vie. 

Poussé  par  la  même  idée,  j'ai  laissé  des  fragments  ma- 
cérer dans  l'eau  ;  je  les  fixais  après  huit,  quinze  jours  de  macé- 
ration et  je  faisais  des  coupes  de  ces  fragments  macérés;  ces 
coupes  ne  m'ont  jamais  rien  donné,  et  cela  sur  des  fragments 
qui  convenablement  fixés,  avant  toute  macération,  montraient 
admirablement  les  formes  décrites  comme  parasites:  peut- 
être,  dans  ces  cas,  pourrait-on  invoquer  l'état  de  décomposi- 
tion des  substances  qui  auraient  amené  la  mort  du  parasite  et 
sa  décomposition. 

Voyons  ce  qu'ont  donné  les  dissociations  sur  le  vivant. 

D'une  manière  à  peu  près  constante,  j'ai  retrouvé,  après 
des  dissociations  plus  ou  moins  nombreuses,  les  figures  des- 
sinées fig.  I,  A.  C'étaient  des.  corps  de  forme  et  de  dimensions 
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variées  présentant  une  paroi  épaisse^  hyaline  et  réfringente, 
laissant  voir  dans  l'intérieur  une  masse  homogène,  le  plus  sou- 
vent colorée  en  jaune  par  le  picro-carmin,  quelquefois  en 
rouge  avec  un  vague  indice  de  noyau.  Ils  se  présentaient,  soit 
comme  des  cubes  parfaits  (j'ai  représenté  diverses  apparences 
de  ces  éléments  qu'il  était  facile  de  faire  rouler  sous  la  lamelle), 
soit  avec  les  formes  les  plus  bizarres,  quelquefois  réunies  en 
groupe.  Les  dimensions  en  étaient  variées  à  l'infini. 

A  côté  de  ces  éléments,  j'ai  trouvé  d'autres  figures  beau* 
coup  plus  compliquées  et  de  dimensions  plus  considérables 
avec  les  mêmes  caractères  de  membrane  et  de  contenu.  J'ai  re- 
présenté  en  B  (fig.  I)  quelques-unes  de  ces  formations.  Ces  corps 
sphériques  ou  cylindriques  laissaient  voir  dans  leur  intérieur 
un  treillis  membraneux  très  réfringent,  présentant  tous  les 
caractères  de  la  paroi  externe. 

Tout  d'abord,  je  me  demandais  si  je  n'avais  pas  affaire  à  un 
véritable  sporange.  Je  croyais  avoir  là  quelque  chose  d'ana- 
logue aux  kystes  sporifëres  de  Klossia  helicina  ou  un  tube 
psorospermique  quelconque.  J'ai  isolé  quantité  de  ces  pseudo- 
kystes; j'en  ai  placé  dans  l'eau  distillée  pendant  un  ou  deux 
mois,  j'en  ai  écrasé  beaucoup  sous  la  lamelle  ;  il  n'en  est  jamais 
sorti  qu'un  magma  informe  ;  une  fois,  des  boules  graisseuses. 
Les  coupes  m'ont  donné  l'explication  de  ces  éléments,  ainsi 
que  des  kystes  à  parois  épaisses  et  hyalines  que  M.  Louis 
Wickham  dessine  dans  une  de  ces  dissociations  et  donne 
comme  forme  kystique  particulière  du  parasite. 

D'autres  formes,  bien  différentes,  se  sont  présentées  dans 
les  dissociations;  ce  sont  tous  les  corps  qui  sont  dessinés 
fig.  II,  éléments  qui  paraissent  aussi  comme  enkystés,  mais 
dont  la  membrane  est  de  nature  absolument  différente  ;  ces 
éléments  sont  le  plus  souvent  bien  vivants,  ils  montrent  un 
protoplasma  granuleux  avec  un  noyau  très  net.  Les  coupes,  là 
encore,  nous  montreront  mieux  la  structure,  avec  des  colora- 
tions plus  électives.  Ce  que  je  puis  dire  déjà,  c'est  que  ces 
deux  sortes  de  formations  n'ont  aucun  rapport  et  ont  une  des- 
tinée toute  différente  :  ce  sont  des  éléments  du  tissu. 

Tous  mes  fragments,  pris  immédiatement  après  l'opération 
dans  les  services  cliniques,  ont  été  fixés,  soit  par  la  liqueur  de 
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FlemmiDg,  chromo-acéto-osmique,  soit  par  le  liquide  de 
Roule  (bichlorure  de  mercure  à  saturation,  acide  acétique 
5  p.  100).  Durcissement  paries  alcools,  inclusion  dans  la  paraf- 
fine. J'ai  varié  les  colorations.  Pour  les  fragments  traités  par 
la  liqueur  de  Flemming  :  safranine  et  acide  picrique  ;  méthode 
de  Bizozzero  ;  ceux  traités  par  le  bichlorure  :  picro-carmin, 
hématoxyline,  carmin  boracique  et  carmin  d'indigo. 

Je  recommande  surtout,  pour  l'étude  des  corps  qui  nous 
occupent,  soit  la  méthode  de  Flemming,  soit  la  fixation  au 
sublimé  avec  la  coloration  combinée  des  deux  carmins  :  car- 
min boracique  et  carmin  d'indigo,  cette  dernière  coloration 
au  carmin  d'indigo  est  très  élective  pour  les  éléments  à  paroi 
réfringente  contenus  dans  le  tissu  épithélial  et  infiltrant  ce  tissu . 

J'ai  remarqué  d'abord  l'abondance  des  figures  décrites 
comme  coccidies  dans  les  épithéliomes  les  plus  anciens  ou 
dans  ceux  dont  la  marche  était  le  plus  rapide.  Les  épithéliomes 
au  début  ne  présentent  que  peu  ou  point  de  ces  formations. 

Les  dissociations  nous  ont  montré  deux  sortes  d'éléments; 
nous  allons  voir  sur  les  coupes  qu'il  y  a  entre  les  deux  une 
difi'érence  complète  : 

D'un  côté,  les  formations  dessinées  fig.  II  et  III  qui  corres- 
pondent aux  descriptions  dés  auteurs  comme  parasites  intra- 
cellulaires ; 

D'autre  part,  les  éléments  dessinés  fig.  I,  IV,  V,  à  parois 
épaisses  et  réfringentes.  — Bien  souvent,  cette  apparence  ré- 
fringente sur  la  coupe  n'est  due  qu'à  une  cavité  dans  le  tissu 
qui  contient  ces  formations.  Les  premières  formes  ne  se  ren- 
contrent bien  que  dans  certains  types  d'épithéliome.  A  défaut 
de  maladie  de  Paget,  deux  tumeurs  du  maxillaire  supérieur 
et  un  épithéliome  de  la  lèvre  me  les  ont  montrées  excellem-^ 
ment. 

On  les  trouve,  le  plus  souvent,  dans  de  grandes  cellules  à 
noyaux  bourgeonnants  et  multilobés,  comme  on  en  rencontre 
tant  dans  ces  tumeurs,  sous  Taspect  de  masses  de  protoplasma, 
quelquefois  sans  membrane,  nettement  intra-^celhilaires  avec 
un  noyau  très  apparent  (fig.  II,  3,  3),  ou  bien  présentant  une 
membrane  indépendante  et  très  nette  {intra-cellulaires  ou 
extra-cellulaires),  fig.  Il,  6,  .6,  5,  8. 
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Ce  sont  là  évidemment  les  éléments  qu'indiquent  les  au^ 
teurs  comme  coccidies,  et  j'avoue  que,  a  priori^  sur  la  simple 
vue  de  ces  figures,  on  doit  penser  à  des  formations  parasitaires 
refoulant  le  noyau  de  la  cellule  qui  les  contient  (phase  amœ- 
boïde,  phase  enkystée  du  parasite).  Mais  une  étude  plus  atten- 
tive permet  d'élever  les  plus  ^ands  doutes  sur  cette  signifi- 
cation. 

Ces  pseudo-coccidies  sont  tantôt  intra-cellulaires,  le  fait 
n'est  pas  discutable,  mais  souvent  aussi  extra-cellulaires.  Elles 
présentent  un  noyau  très  net,  bien  visible  dans  les  prépara- 
tions à  la  safraniue,  et  qu'il  est  impossible  de  diiïérencier  du 
noyau  des  cellules  environnantes.  Les  dimensions  de  ces 
pseudo-kystes  sont  très  variables;  il  n'y  a  qu'à  voir  les  figures 
que  j'en  donne  dessinées  toutes  au  même  grossissement  (im- 
mersion 1/12"  Zeiss,  ocul.  8). 

Dans  des  éléments  bien  isolés  aussi  dans  le  tissu  et  parais- 
sant enkystés  au  môme  titre,  j'ai  vu  souvent  un  noyau  multi- 
lobé  {?m  nid  de  noyaux)  (figure  II,  10),  qui  pourrait  peut-être 
bien  avoir  été  pris  pour  des  spores  dans  un  kyste.  Quant  à  moi, 
sur  plus  de  cinq  cents  coupes  d'épi théliomes  divers,  je  n'ai 
jamais  rencontré  un  kyste  avec  des  spores;  je  n'ai  jamais 
rien  vu  d'ailleurs  dans  les  dissociations  qui  montrât  ces  for- 
mations. 

On  rencontre  quelquefois  de  ces  pseudo-kystes,  répon- 
dant en  tous  points  à  la  définition^  soit  isolés  dans  le  tissu, 
soit  in  tra-cellulaires,  qui  montrent  très  nettenïent  des  filaments 
radiaires,  de  la  membrane,  vers  le  centre  de  la  cellule.  Ces  fila- 
ments, avec  un  fort  grossissement,  donnent  à  ces  pseudo- 
kystes une  apparence  rayonnée  des  plus  régulières,  apparence 
qui  se  retrouve  très  souvent  dans  les  cellules  voisines,  quelle 
que  soit  leur  forme  d'ailleurs  et  qui  montre  bien  qu'on  n'a 
affaire  qu'à  un  type  particulier  de  cellules  épithéliales.  Le 
protoplasma,  dans  ce  genre  de  tumeurs,  aune  apparence  fibril- 
laire  très  nette  qui  donne  au  contour  des  cellules  lapins  grande 
netteté,  et  l'on  trouve  tous  les  intermédiaires  entre  une  paroi, 
à  double  contour,  et  des  parois  moins  épaisses  suivant  l'âge  de 
la  cellule.  Une  autre  raison,  contraire  à  l'idée  du  parasitisme 
et  qui  a  bien  son  importance,  c'est  la  dégénération  que  pré- 


SIGNinCATION  DES  FIGURES  DÉCRITES  COMME  COCGIDtES,   ETC.      793 

sentent  beaucoup  de  ces  kystes;  des  fragments,  fixés  par  la 
liqueur  de  Flemming,  lavés  pendant  vingt-quatre  heures,  cou- 
pés et  colorés  par  la  safranine  et  Tacide  picrique,  nïontrent 
des  kystes  (fig.  II  et  III,  7)  avec  le  protoplasma  rétracté  au 
centre^  homogène,  d'une  coloration  noirâtre  bien  spéciale  et 
manifestement  mort  ;  le  noyau  est  absent  ou  réduit  à  un  bloc 
de  chromatine  réfringent,  coloré  en  rouge  noir  par  la  safra- 
nine.  Bien  souvent,  ces  pseudo-kystes  sont  complètement 
vidés  (fig.  II,  8).  Il  n'est  pas  rare  de  voir,  dans  une  cellule 
vivante,  une  masse  protoplasmique  morte  (fig.  III,  9).  Vus 
dans  leur  ensemble,  les  éléments  en  question  ont  plutôt  l'ap- 
parence de  formations  allant  vers  la  mort,  que  de  kystes  de 
coccidies  appelés^à  un  développement  ultérieur. 

Je  viens  de  donner  toutes  les  raisons  histologiques  qui  me 
font  voir  là  un  élément  du  tissu  épithélial,  j'ai  essayé  de  mon- 
trer tous  les  intermédiaires  que  l'on  trouve  et  qui  nous  amè- 
ment  à  ces  apparences  de  pseudo-kystes.  D'une  manière  géné- 
rale, 4e  tissu  des  tumeurs,  où  l'on  rencontre  ces  formations 
présente  un  développement  des  plus  rapides  :  les  cellules,  pro- 
duites soit  par  division  karyokinétique  multiple,  soit  par 
division  directe,  semblent  garder  une  certaine  indépendance,  et 
paraissent  le  plus  souvent  globuleuses.  La  plupart  conservent 
cette  forme,  tout  en  continuant  leur  évolution,  et  cela  explique 
bien,  à  mon  sens,  les  apparences  singulières  que  l'on  y  trouve 

(fig  ni). 

Évidemment,  l'hypothèse  parasitaire  mise  àpart,  on  ne  peut 
guère  expliquer  ces  formes  protoplasmiques  ou  ces  formes 
kystiques  intra-cellulaires,  que  par  une  formation  endogène 
de  cellules  :  une  partie  du  noyau  s'isole,  s'entoure  d'une  masse 
protoplasmique  propre  dans  la  cellule  mère,  et  plus  tard  se 
sécrète  une  membrane.  J'ai  vu  tout  ce  processus  dans  mes  pré- 
parations. Dans  l'état  actuel  de  la  science  ce  processus  me  pa- 
rait très  admissible  ;  Butlin  l'avait  déjà  indiqué,  et  M.  le  profes- 
seur Sabatier  m'en  a  montré  plusieurs  exemples  dans  ses 
préparations,  chez  des  invertébrés. 

Passons  maintenant  à  la  seconde  catégorie  d'éléments  que 
les  auteurs  décrivent  comme  «  dès  psorospermies  moins  net- 
tes infiltrant  les  divers  étages  du  réseau  de  Malpighi  ».  J'ai  re- 
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trouvé  toutes  les  formes   décrites,  dans  mes  préparations. 

Nous  verrons  qu'on  a  affaire  ici  à  des  formations  dégéné- 
ratives;  les  colorations  le  démontrent  indiscutablement.  Ce 
sont  tantôt  des  portions  de  protoplasma  mort,  paraissant  lo- 
gées dans  des  cavités  du  tissu,  tantôt  une  cellule  ou  un  ensemble 
de  cellules  dont  il  ne  reste  pour  ainsi  dire  que  le  squelette 
sous  la  forme  d  une  membrane  ou  d'un  réticulum  hyalin  dans 
les  mailles  duquel  sont  contenus  tous  les  éléments  cellulaires 
altérés.  Quelquefois  on  retrouve  encore  un  noyau,  dans  une 
cellule  qui  a  commencé  à  subir  cette  dégénérescence. 

Ces  éléments  n'ont  aucun  rapport  avec  les  kystes  ou  pseudo- 
kystes décrits  précédemment.  Le  fait  qu'on  rencontre  de  sem- 
blables apparences,  dans  les  altérations  épithéliales  les  plus 
diverses,  semblerait  plutôt  indiquer  qu'on  a  là  un  mode  gé- 
néral dé  dégénération  épithéliale. 

Tantôt  c'est  toute  une  cellule  qui  est  prise  :  on  voit  encore 
lô  noyau  dans  l'intérieur,  mais,  le  plus  souvent,  l'intérieur  de 
ces  corps  ne  présente  rien  de  vivant  :  c'est  un  bloc  qui  prend 
tous  les  colorants  diffus,  acide  picrique,  carmin:  d'indigo,  etc. 

Les  préparations  au  carmin  d'indigo  sont  très  démonstra- 
tives. Les  fragments,  fixés  au  sublimé,  sont  coupés,  colorés 
par  le  carmin  boracique,  puis  laissés  de  six  heures  à  douze 
heures  dans  de  l'alcool  légèrement  coloré  par  quelques 
gouttes  d'une  solution  aqueuse  concentrée  de  carmin  d'indigo. 

Les  éléments  en  question  se  colorent  en  bleu  dans  le  tissu 
épithélial  vivant  coloré  en  rouge,  on  les  voit  entourés  de  leur 
capsule  réfringente  ou  logés  dans  une  cavité  ;  tous  les  élé- 
ments en  voie  de  desquamation  ou  de  fonte  dégénérative  sont 
colorés  de  la  même  façon,  ainsi  que  les  fibres  musculaires; 
les  globules  sanguins  sont  colorés  en  vert,  les  autres  tissus 
restent  colorés  en  rouge.  Dans  les  préparations  au  picro-car- 
min,  ces  formes  sont  peut-être  moins  nettes,  quoiqu'elles 
paraissent  en  jaune  brillant  sur  le  protoplasma  rougeâtre  des 
cellules  vivantes  :  rien  n'est  plus  trompeur  que  la  coloration 
par  le  picro-carmin  qui,  à  mon  avis,  manque  de  précision, 
dans  ce  cas. 

Par  la  liqueur  de  Flemming,  safranine  et  acide  picrique,  là 
coloration  est  brun  sale  comme  j'ai  essayé  de  le  représenter 
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fig.  IV.  Rarement  on  peut,  y  distinguer  un  noyau  ou  plutôt  des 
vestiges  de  noyau. 

M.  Louis  Wickham  décrit  et  dessine  (fig.  i  et  2,  PL  IV) 
des  kystes  énormes  de  psorospermies.  J'ai  vu  et  dessiné  moi* 
même  des  formations  qui  me  paraissent  bien  correspondre  à 
ce  qu'il  décrit  (fig.  I.  Bet  fig.  IV,  B  de  ma  planche).  J'ai  étudié 
ces  corps  sur  des  dissociations  et  sur  les  coupes.  Là  encore,  je 
n'ai  rien  vu  qui  puisse  faire  admettre  l'hypothèse  d'un  kyste  de 
coccidie.  La  forme  en  est  variée,  irréguliëre  ousphérique;  très 
souvent,  c'est  une  sorte  de  globe  à  réticulum  réfringent  dans 
les  mailles  duquel  on  trouve  des  éléments  altérés  et  souvent 
quantité  de  leucocytes,  mais  jamais  rien  qui  ressemble  à  des 
spores,  ou  à  des  spores  avec  corps  falciformes. 

J'ai  porté  toute  mon  attention  sur  ces  singulières  forma- 
tions; dissociations,  essais  de  culture,  colorations  diverses 
sur  les  coupes,  tout  me  porte  à  croire  qu'on  a  là  une  forma- 
tion dégénérative  particulière  :  ce  serait  «  un  globe  réticulé  » 
au  lieu  d'un  globe  épidermique.  En  écrasant,  sous  la  lamelle, 
un  de  ces  globes,  il  est  facile  d'apercevoir  le  réticulum  réfrin- 
gent qui  en  occupe  la  cavité.  M.  Wickham  ne  le  décrit  pas, 
quoiqu'il  l'ait  dessiné  dans  sa  planche  IV,  fig.  2,  A,  A'.  J'ai 
dessiné  (fig.  IV)  une  préparation  qui  montre  bien  qu'on  n'a 
pas  affaire  à  un  sporange  de  coccidie.  A  côté  d'un  globe  réti- 
culé,  on  peut  voir  une  portion  du  tissu,  ayant  subi  les  mêmes 
altérations,  et  qui  ne  présente  pas  du  tout  cette  forme  sphé- 
rique.  Qu'il  s'agisse  de  globe  réticulé,  de  portions  de  tissu  al- 
téré, ou  de  simples  cavités  dans  le  tissu,  les  caractères  de  co- 
loration que  j'ai  indiqués  sont  toujours  constants,  et  montrent 
qu'on  n'a  là  rien  de  vivant. 

Ce  que  j'ai  tenu  à  mettre  en  lumière,  c'est  qu'on  a  eu  peut- 
être  le  tort  de  confondre  comme  deux  phases  d'évolution 
d  une  coccidie  deux  ordres  de  formations  qui  n'ont  entre  elles 
rien  de  commun  :  d'un  côté,  les  éléments  à  parois  hyalines  et 
réfringentes  (fig.  I,  IV,  V  de  ma  planche;  —  fig.  2, 10,  14  de 
la  planche  III  de  M.  Wickham)  et  d'autre  part  les  éléments 
pseudo-kystiques  et  quelquefois  intra-cellulaires  (fig.  II  et  III 
de  ma  planche;  —  fig.  3,  12,  13,  15  de  la  planche  III  de 
M.  Wickham). 
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Les  premières  formations  sont  nettement  des  éléments  en 
voie  de  dégénérescence  ;  de  quelle  nature,  est  cette  dégéné- 
rescence, je  n'entreprendrai  pas  de  résoudre  la,  question  ;  mais 
je  crois  pouvoir  affirmer  qu'on  n'a  pas  affaire  à  un  élément 
parasitaire. 

Pour  les  secondes,  leur  caractère  d'éléments  vivants  et 
quelquefois  intra-cellulaires  ne  suffit  pas,  à  mon  avis,  pour 
les  faire  considérer  comme  des  coccidies.  J'ai  donné  plus  haut 
toutes  les  raisons  qui  m'éloignent  de  cette  interprétation  et 
me  conduisent  à  les  considérer  comme  des  éléments  du  tissu 
épithélial  à  évolution  toute  particulière.  Leur  signification 
parasitaire  me  paraît  loin  d'être  démontrée,  toute  séduisante 
que  soit  cette  hypothèse. 

Dans  l'état  de  la  question,  et  d'après  toutes  les  figures  que 
j'ai  vues,  je  crois  que  la  plus  grande  prudence  s'impose  avant 
de  parler  de  parasitisme  et  de  coccidies,  dans  les  tumeurs 
épithéliales.  C'est  d'ailleurs  l'impression  qu'en  a  retirée  M.  le 
professeur  Kiener,  mou  maître,  dont  les  conseils  ne  m'ont  ja- 
mais fait  défaut  dans  l'étude  de  cette  question;  je  suis  heureux 
de  pouvoir  le  remercier  ici. 


EXPLICATION  DE  LA  PLANCHE   XIL 

Fig.  L 

A,ëléments  troavés  sar  dissociation.  Membrane  hyaline,  intérieur  coloré  d*une  ma- 
nière diffuse  par  le  picro-carmin,  pas  de  noyau. 

B,  formations  plus  compliquées  avec  les  mêmes  caractères  de  coloration,  sorte  de 
globe  à  réticulom  réfiringent. 

C,  une  autre  forme  do  globe   avej  squames  dans   rintérieur,  —  tout  différent 
comme  structure  du  type  précédent. 

Fig.U. 

3,  masse  protoplasmique  nettement  intra-cellulaire. 

5,  5,  éléments  à  membrane  régulière  pseudo-kystiques.  ■ 

6,  6,  les  mêmes  avec  prolongements  radiaires. 

7,  7,  pseudo-kystes  morts. 

8,  l'un  de  ces  pseudo-kystes  vidé  complètement.  , 
10,  cellules  enkystées  avec  noyaux  multilobés. 

Fig., m.      . 

Une  coupe  d'un  épithéliome  du  maxillaire  supérieur  montrant  différentes 
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formations.  —  Mêmes  indications  que  dans  la  figure  précédente;  —  liqueur  de  ^; 
Flcmming,.  safranine.                                                                                                                       -    ■  * 

9,  une  masse  de  protoplasma  mort  dans  une  cellale  vivante.  ; 

Fig.  IV.  ; 

Coupe  d'un  épithéliome  de  la  lôvrc  inférieure  datant  de  3  ans  ;  liqueur  de  *: 

Flemmihg,  safranine,  acide  picrique.  '   -^ 

A,  élément  à  parois  hyalines,  même  signification  que  dans  la  fig.  1 .  "''i 

B,  globe  réticulé,  d'apparence  toute  spéciale.  ,    ^ 

C,  une  partie  de  Tépithéliome  névrosé.  .^ 

Fig.V. 
Coupe  de  l'épidcrmo  enflammé  recouvrant  une  fongositc  tuberculeuse. 


HISTOIRE  ET  CRITIQUE 


LE   PNEUMOCOQUE* 

Ses  caractères  morphologiques,  biologiques,  pathogéniques.  —  Sa  prései^ce 
A  l'état  normal  dans  la  cavité  bocco-pharyngée.  —  Son  rôle  dans  la 
pneumonie  franche  lobaire.  —  Son  intervention  dans  les  complications 
extra  pulmonaires  de  la  pneumonie.  —  Affections  PNECMOCocaocEs 
primitives  sans  pneumonie.  —  Fréquence  relative  des  déterminations 

PNEUMOCOCCIQUES   aux  différents   AGES. 

{Suite  et  fin,) 

Par  M.  le  D'  NETTBR 

ProfeMeur  agrégé,  chef  du  laboratoire  d'hygiène  de  la  Faculté  de  Pari». 


V.  —  Du  pneumocoque  dans  les  complications  de  la  pneumonie. 

A  Tautopsie  d'an  pneumonique  et  môme  de  soq  vivant,  on  reconnaît 
fréquemment  que  tout  ne  se  borne  pas  aux  altérations  pulmonaires, 
que  divers  autres  organes  sont  touchés.  On  a  l'habitude  de  traiter  ces 
lésions  de  complications. 

Ces  diverses  altérations  sont  loin  de  présenter  la  même  importance 
ni  la  même  origine.  Il  en  est  qui  préexistaient  à  la  pneumonie,  d'autres 
sont  le  résultat  des  modifications  imprimées  à  l'économie  par  le  pro- 
cessus fébrile  ou  les  troubles  de  la  nutrition  et  de  la  circulation. 

D'autres  peuvent  être  rapportées  à  des  infections  secondaires.  C'est 
ainsi  que  de  nouveaux  agents  parasitaires  peuvent  se  fixer  dans  le 
poumon  enflammé  et  donner  naissance  à  des  accidents  sur  place  ou 
dans  d'autres  organes,  bacille  de  Koch,  organismes  saprogènes  pro- 
duisant la  gangrène  pulmonaire,  plus  souvent  encore  streptocoques  ou 
staphylocoques  pyogènes  amenant  non  seulement  des  abcès  du  poupion, 
mais  encore  des  suppurations  éloignées.  Dans  une  note  lue  par  M.  Jaccoud 
à  l'Académie  des  sciences  (50),  est  rapportée  l'histoire  d'une  pneumonie 
suppurée  suivie  d'endocardite  ulcéreuse,  d'arthrites  suppurées  multiples 
à  streptocoques,  celle  d'une  autre  pneumonie  suivie  d'abcès  sous-cuta- 

1.  Voir  4"  partie,  n©  5,  page  617. 


LE  PNEUHOCOQUE.  799 

nés  et  de  myocardite  supparée  à  streptocoques  et  staphylocoques  pyo- 
gènes.  Dans  un  mémoire  sur  les  méningites,  j'ai  rapporté  un  cas  de 
méningite  suppurée  à  streptocoques  consécutive  à  une  pneumonie  sup- 
purée(93). 

Toutes  ces  complications  ne  nous  occuperont  pas  ici  ;  nous  ne  vou- 
lons parler  que  de  celles  qui  sont  imputables  à  l'action  du  pneumocoque 
s'exerçant  directetnent  au  niveau  d'organes  autres  que  le  poumon. 

Ces  complications,  dont  on  méconnaissait  jusqu'à  ces  derniers  temps 
la  fréquence  et  surtout  la  relation  avec  la  pneumonie,  sont  des  plus 
diverses. 

On  les  a  rencontrées  dans  toutes  les  séreuses,  plèvres,  péricarde, 
péritoine,  dans  les  synoviales  articulaires,  dans  les  méninges  cérébror 
spinales,  l'endocarde,  dans  le  tissu  conjonctif.  On  les  a  signalées  en- 
core dans  le  tissu  osseux  et  le  tissu  musculaire.  Les  divers  viscères 
n'en  sont  pas  exempts  :  l'oie,  rate,  reins.  Ajoutons  le  tube  intestinal, 
les  cavités  nasales  et  auditives,  l'œil,  les  organes  génitaux,  les  glandes 
salivaires,  et  nous  aurons  peut-être  épuisé  la  liste  des  divers  organes 
et  tissas  de  l'économie  humaine. 

Au  premier  rang,  comme  fréquence,  se  place  la  pleurésie.  Tout  ne 
se  borne  pas  toujours  à  la  production  d'un  mince  dépôt  flbrineux.  Il 
peut  y  avoir  une  couche  épaisse  fibrino-purulente,  un  épanchement 
séreux  ou  ftbrino-purulent,  libre  ou  cloisonné,  peu  considérable  ou  très 
abondant.  La  pleurésie  affecte  ordinairement  le  côté  de  la  pneumonie. 
Mais  il  n'est  pas  rare  de  la  trouver  bilalérale,  alors  même  que  la  pneu- 
monie reste  limitée  au  premier  foyer.  L'origine  pneumococcique  de  ces 
épanchements  a  été  déjà  signalée  par  Friedlœnder  (40,  44),  Talamou 
(443)  et  Salvioli  (434)  qui  se  basaient  sur  les  examens  microscopiques. 
Frœnkel  Ta  démontrée  par  les  cultures  (36).  Depuis,  les  vérifications 
n'ont  pas  manqué  (Weichselbaum  (452),  Thue  (445),  Renvers  (127),  etc. 
Dans  un  mémoire  spécial,  nous  avons  insisté  sur  les  particularités  ana- 
tomiques  et  cliniques  de  la  pleurésie  purulente  métapneumonique(404). 
Je  dois  rappeler  ici  que  cette  pleurésie  consécutive  à  la  pneumonie 
peut  rester  séro-flbrineuse.  Dans  ces  cas,  l'examen  micro  biologique  est 
toujours  resté  pour  moi  sans  résultat.  Serafini  (438)  et  Lévy  (87)  au- 
raient été  plus  heureux. 

La  péricardite,  suite  de  pneumonie,  n'est  pas  rare.  Elle  est  également 
fibrino-purulente.  Sa  relation  avec  le  pneumocoque  a  été  établie  en 
même  temps  que  celle  de  la  pneumonie.  Banti  (4)  et  Vanni  (182)  lui  ont 
consacré  une  étude  particulière. 

La  péritonite,  suite  de  pneumonie,  est  moins  commune.  Elle  a  été 
signalée  par  Weichselbaum  (458)  et  par  Babes  (484).  Dans  les  cas  même 
où  il  n'y  a  pas  trace  apparente  de  péritonite,  on  peut  déceler  des  pneu- 
mocoques &  la  surface  du  péritoine. 


800  NETTER. 

La  méfwigite  qui  complique  la  pneumonie  est  ti*ès  souvent  cérébro- 
spinale. L'exsudat  est  jaune,  épais,  adhérent.  Il  fourmille  de  pneumo- 
coques lancéolés.  On  trouvera  dans  mon  mémoire  sur  ce  sujet  l'histo- 
rique  de  cette  méningite  pneumonique  (93).  Le  travail  d'Eberth  (25) 
renferme  le  premier  dessin  de  pneumocoques  dans  cette  maladie.  Les 
mémoires  contemporains  de  Frœnkel  (37),  Foa  et  Uffreduzzi  (31)  et  de 
Netter  (89)  établissent  par  les  cultures  et  les  inoculations  la  nature 
de  Tagent  en  cause. 

Les  cas  à^arthrite  suppurée  à  pneumocoques  compliquant  une  pneu- 
monie sont  peu  nombreux,  Schûller  (177),  Maragliano  (174)  ont  signalé 
des  cas  avec  simple  examen  microscopique.  Des  observations  plus  com- 
plètes ont  été  publiées  par  Foa  et  Uffreduzzi  (33),  Belfanti,  Mouti  (82), 
Weichselbaum  (156),  Guarneri  (45),  Ortmann  et  Samter  (190).  Nous  en 
avons  observé  récemment  un  exemple  avec  M.  BouUoche,  qui  en  fera 
bientôt  l'objet  d'un  travail  spécial. 

Leyden  et  Frœnkel  ont  vu  le  premier  cas  de  périostite  suppurée  à 
pneumocoques  après  pneumonie  (7.3),  je  l'ai  rencontrée  aussi  dans  une 
fracture  suppurée  du  bassin,  accompagnant  une  pneumonie  (112). 

Des  observations  personnelles  (111)  ainsi  que  des  cas  rapportés  par 
Guarneri  (45),  Haegler  (188),  Ortmann  (190),  établissent  qu'on  peut  le 
rencontrer  dans  des  suppurations  souS-cuianées  et  profondes  survenues 
au  cours  ou  à  la  suite  de  pneumonies  (111). 

J'ai  consacré  une  étude  spéciale  à  Vendocardite  ulcéreuse  pneumonique 
(91).  Ses  relations  avec  la  pneumonie  avaient  déjà  été  soupçonnées  par 
Heschl  et  surtout  étudiées  par  Osier  (119). 

J'ai  établi  non  seulement  par  l'examen  microscopique  —  ce  qu'avaient 
déjà  fait  Bozzolo  (16),  et  surtout  Gornii  et  Babes  (23)  —  mais  aussi  par 
l'expérimentation  sa  nature  pneumococcique.  Ces  propositions  accueil- 
lies d'abord  avec  quelques  réserves  par  Baumgarten  ont  reçu  une  con- 
firmation aussi  satisfaisante  que  possible  par  les  recherches  de  Weichsel- 
baum, Haushalter  (48),  Meyer  (81),  Bruhl  (19),  Guarneri  (45),  Tombolan 
Fava  (181),  Banti  (J67),  Lion  (196),  etc. 

Les  complications  rénales  dues  au  pneumocoque  sont  encore  relati- 
vement peu  étudiées.  Mais  déjà  Nauwerk  a  vu  les  pneumocoques  dans 
une  néphrite  pneumonique  (87).  Weichselbaum  les  a  trouvés  dans  l'urine 
albuminurique  (156).  Tizzoni  et  Mircoli  (146),  et  tout  récemment  Caus- 
sade  (20),  ont  étudié  particulièrement  cette  complication  de  la  pneumonie, 

Weichselbaum  a  montré  la  présence  du  pneumocoque  dans  l'utérus. 
Nous  avons  rapporté  le  cas  d'un  enfant,  né  à  terme,  qui  mourut  le 
quatrième  jour  d'une  pneumonie  compliquée  de  pleurésie,  péricardite, 
otite,  etc.  La  mère  avait  une  pneumonie  dont  elle  guérit  (102).  J'avais 
signalé  un  cas  moins  démonstratif  de  Thorner.  Levy  vient  d'en  rappor- 
ter un  nouveau  (68). 

Weichselbaum  a  signalé  la  fréquence  des  inflammations  des  sinus 
aériens  (139). 
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J'ai  le  premier  démontré  la  nature  pneumococcique  d'une  otite 
moyenne  qui  complique  quelquefois  la  pneumonie  (93).  Cette  otite 
n'est  pas  rare  et  a  été  retrouvée  par  Zaufal  (161),  Lévy  et  Schrader  (70), 
Uffreduzzi  et  Gradenigo  (147). 

On  peut  encore  signaler  la  présence  des  pneumocoques  dans  les 
amygdalites  (22),  (93),  (171),  dans  les  inflammations  des  parotides,  Testi 
(194)  ;  cette  liste  déjà  longue  reste  encore  incomplète. 


Que  toutes  ces  complications  sont  dues  au  pneumocoqiœ,  nom  en  avons 
la  preuve  et  dans  la  présence  de  ce  microbe  à  Vexclusion  de  tout  autre  et 
dans  les  résultats  de  ^expérimentation.  Celle-ci  détermine  presque 
régulièrement  de  la  pleurésie  double  avec  péricardite  quand  l'inocula- 
tion est  faite  dans  une  plèvre  de  lapin  ou  de  souris  et  quelquefois 
même  quand  l'inoculation  est  faite  sous  la  peau  ou  dans  les  vaisseaux. 

Nous  avons  le  premier  réalisé  une  endocardite  ulcéreuse  (91),  et  une 
méningite  expérUnentales  (93)  à  pneumocoques  et  les  mêmes  expériences 
ont  été  faites  avec  le  même  succès  par  Weichselbaum  (155, 154).  Zaufal 
a  réussi  à  déterminer  une  otite  à  pneumocoques  après  introduction  du 
microbe  dans  la  caisse  du  tympan  (164).  Banti  (4)  et  Yanni  (183)  ont 
obtenu  des  péricardites.  Gabbi  (172)  a  fait  naître  des  arthrites  suppurées 
à  pneumocoques. 

Ces  lésions  expérimentales  ont  les  mêmes  caractères  macroscopiques 
que  les  lésions  observées  chez  Thomme  à  la  suite  de  la  pneumonie  : 
caractère  visqueux  flbrino-purulent  de  Texsudat,  état  bourgeonnant 
des  végétations  endocardiaques,  etc. 


Il  nous  reste  à  déterminer  le  mécanisme  par  lequel  la  pneumonie 
détermine  ces  diverses  complications. 

Ce  mécanisme  est  variable.  La  complication  peut  résulter  d^une  in- 
fection directe  ou  d'une  infection  par  l'intermédiaire  du  sang,  infection 
métastatique. 

Vinfection  peut  être  directe  :  du  poumon  les  pneumocoques  peuvent 
gagner  directement  un  certain  nombre  d'organes;  la  plèvre  sous 
laquelle  cheminent  des  vaisseaux  lymphatiques  que  Friedlœnder  (40) 
déjà  avait  trouvés  gorgés  de  pneumocoques,  le  péricarde  consécutivement 
à  la  plèvre,  les  bronches,  la  trachée,  les  fosses  nasales.  De  ces  der- 
nières, les  pneumocoques  peuvent  gagner  Voreille  moyenne  et  les  sinus 
aériens  et,  par  une  dernière  étape,  aboutir  à  la  cavité  crânienne  (93). 
Ajoutons  encore  à  ces  complications  par  infection  directe,  la  péri- 
tonite et  Vinflammation  du  médiastin  et  du  tissu  cellulaire  de  la  paroi 
thoracique,  Weichselbaum  (152)  a  montré  que  dans  une  pneumonie  on 
trouve  des  pneumocoques  en  ces  derniers  points,  et  j'ai  indiqué  les 
raisons  qui  me  portent  à  admettre  la  possibilité  d'abcès  extra-pleuraux, 


802  NETTER. 

OU  d'abcès  profonds  de  la  paroi  thoracique  au  cours  d'une  pneumonie 
franche  (107). 

D'autres  complications  sont  dues  û  Varrivée  de  pneumocoques  charriés 
par  le  sang,  Friedlœnder  (41),  Talamon  (143),  Netter  (91),  Orthenber- 
ger  (116),  Bozzolo  (i8),  Belfanti  (186)  ont  montré  que  dans  la  pneumonie 
et  surtout  dans  la  pneumonie  grave,  le  sang  peut  renfermer  des  pneumo- 
coques, et  la  collection  de  photogrammes  de  Koch  montre  déjà  ces 
micro-organismes  dans  les  glomérules  rénaux  au  cours  de  la  pneumo- 
nie (63).  Klebs  a  également  fait  reproduire  des  préparations  des  plus 
démonstratives  (59).  Ainsi  les  micro-organismes  peuvent  être  amenés  dans 
les  organes  les  plus  divers.  Nous  avons,  en  nous  appuyant  sur  des  expé- 
riences, montré  que  ce  mécanisme  doit  être  invoqué  pour  expliquer 
l'apparition  de  Vendocardite  ulcéreuse  (91),  de  certaines  méningites  (93). 
Il  va  de  soi  qu'il  trouve  encore  son  application  dans  les  affections  des 
reins,  de  la  moelle  osseuse,  etc.  La  transmission  d'une  pneumonie  de  la  mère 
au  fœtus  ne  peut  s'expliquer  que  par  l'intermédiaire  du  sang.  Nous  en 
avions  fourni  (90),  ainsi  qu'après  nous  Foa  et  Uiïreduzzi  (33),  des  preuves 
sur  les  animaux,  avant  d'en  pouvoir  constater  l'existence  chez  l'homme 
(102).  Banti  a  trouvé  le  pneumocoque  dans  le  sang  du  cœur  de  tous  les 
sujets  qui  avaient  succombé  À  une  pneumonie  compliquée.  Il  çxistait 
dans  43,47  pour  100  des  pneumonies  non  compliquées  (167). 

Il  est  quelquefois  possible  de  déterminer  les  causes  locales  qui  in- 
tomennent  dans  la  production  de  quelques-unes  de  ces  complications 
pneumococciques.  C'est  ainsi  que  dans  un  cas  que  nous  avons  étudié 
avec  M.  Mariage,  l'ostéite  suppurée  qui  compliquait  une  pneumonie 
avait  été  évidemment  déterminée  par  une  fracture  du  bassin  (112).  De 
môme,  en  étudiant  diverses  complications  de  la  pneumonie,  nous  avons 
vu  que  l'endocardite  végétante  s'observe  de  préférence  sur  des  valvules 
antérieurement  malades,  que  le  traumatisme,  les  tumeurs  céré- 
brales (93,  97)  favorisent  la  production  de  méningites  au  cours  de  la 
pneumonie.  Banti  (4),  Vanni  (182),  Gabbi  (172)  ont  montré  que  pour 
obtenir  des  péricardites,  des  arthrites  à  pneumocoques,  il  faut  non 
seulement  l'introduction  du  microbe  mais  aussi  l'influence  d'actions 
physiques  ou  chimiques. 

Il  ne  suffit  pas  que  le  microbe  soit  dans  Véconomie,  il  faut  quHl  arrive 
au  contact  des  organes,  qu'il  trouve  ceux-ci  préparés  à  subir  son  effet. 


Les  complications  extra^ulmonaires  se  voient  surtout  dans  les  pneu- 
monies graveSy  infectantes.  C'est  ainsi  qu'elles  ont  paru  particulièrement 
fréquentes  en  1837,  en  1886,  en  1890.  Mais  les  pneumonies  les  plu» 
régulières  et  les  pneumonies  graves  infectantes  ont  la  même  origine. 
Elles  sont  les  unes  comme  les  autres  sous  la  dépendance  du  pneumo- 
coque (13i)). 
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V.  —  Du  pnénmocoqae  dans  les  maladies  antres  qae  la 
pneamonie. 

En  se  basant  sur  les  caractères  anatomiques,  cliniques  ou  étiologiques, 
divers  médecins  ont  de  tous  temps  accepté  la  parenté  de  certaines  maladies 
de  divers  organes  avec  la  pneumonie  lobaire. 

C'est  ainsi  que  pour  certains,  le  rhumatisme  articulaire  aigu,  pour 
d'autres  Véii/sipèle  de  la  face,  pour  d'autres  encore  la  pleurésie  séreuse 
ou  la  purulente  ont  été  réputées  de  même  essence  que  la  pneumonie. 

Plus  récemment  encore,  le  professeur  Bozzolo  de  Turin  (16),  invo- 
quant h,  la  fois  les  caractères  anatomiques  et  les  coïncidences  épidé-  ' 
miques,  admettait  que  la  pneumonie,  la  pleurésie,  la  péricardite,  l'en- 
docardite ulcéreuse,  la  méningite  suppurée  n'étaient  qu'une  seule  et 
même  maladie.  Klebs  (58)  avait  déjà  émis  une  opinion  analogue,  ajou- 
tant encore  à  cette  liste  le  rhumatisme  et  la  néphrite  aiguô.  Tous  deux 
s'appuyaient  sur  des  recherches  microbiologiques  encore  imparfaites  et 
sur  ce  fait  que  les  diverses  altérations  précitées  peuvent  exister  au  cours 
de  la  pneumonie.  Ces  médecins  escomptaient  quelque  peu  l'avenir, 
car  ils  ne  connaissaient  pas  le  microbe  de  la  pneumonie  et  ils  ne 
pouvaient  savoir  si  les  lésions  viscérales  accompagnant  une  pneumonie 
étaient  bien  dues  au  pneumocoque. 

Aujourd'hui  la  situation  a  changé  et  la  nature  pneumococcique  de 
bon  nombre  de  ces  complications  est  démontrée  comme  nous  l'avons 
vu  dans  le  chapitre  précédent. 

Nous  connaissons  même  la  pathogénie  de  ces  complications.  Nous 
savons  comment  le  pneumocoque  aborde  les  divers  organes  et  nous  n'i- 
gnorons pas  qu'il  peut  le  faire  sans  s'être  introduit  dans  le  sang  au  ni- 
veau d'un  foyer  pneumonique. 

L'existence  de  déterminations  pneumococciques  non  précédées  ou  accom- 
pagnées de  pneumonies  se  présente  donc  à  Vesprit  comme  possible  et  même 
probable  et  nous  la  trouvons  nettement  formulée  dans  un  mémoire  de 
Senger  (137). 

L'examen  bactériologique  et  l'expérimentation  se  sont  chargés  d'en 
fournir  la  démonstration  en  môme  temps  que  de  nous  apprendre  la 
fréquence  et  la  variété  de  ces  diverses  manifestations.  Elles  sont  gran- 
des et  l'on  peut  dire  sans  hésitation  que  toutes  les  manifestations  pneumo- 
cocciques observées  au  cours  de  la  pneumonie  peuvent  exister  isolées  ou  com- 
binées en  dehors  de  cette  maladie. 

Dans  le  poumon  même,  le  pneumocoque  ne  donne  pas  seulement 
naissance  à  la  pneumonie,  il  peut  être  l'origine  de  broncho-pneumonies 
de  bronchites  particulières. 


et  de  bronchites  particulières. 
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Le  lien  qui  unit  le  pneumocoque  avec  certaines  btvncho-pneummies 
a  été  soupçonné  déjà  par  Lumbroso  et  Massalongo  (75).  Ces  auteurs  in- 
voquaient les  résultats  de  l'examen  microscopique.  Weichselbaum  (152) 
fournit  une  démonstration  plus  rigoureuse  en  appelant  à  son  aide  les 
cultures.  Si  dans  son  travail  on  tient  compte  des  recherches  bactério- 
logiques pratiquées  sur  les  formes  diverses  de  la  broncho-pneumonie, 
on  constate  que  le  pneumocoque  a  été  présent  10  fois,  le  streptocoque 
6  fois,  le  bacille  de  Friedlœnder  2  fois.  A  diverses  occasions,  j'ai  donné 
le  résultat  de  mes  recherches  personnelles  sensiblement  analofme  à 
celui  du  professeur  viennois  (105,  106,  108).  Aujourd'hui,  le  nombre  de 
mes  observations  suivies  d'examens  complets  s'élève  à  75,  dont  41  chez 
les  enfants  en  bas  âge,  et  34  chez  l'adulte  ou  le  vieillard. 

Sur  34  broncho-pneumonies  chez  l'adulte,  le  pneumocoque  a  été 
rencontré  15  fois,  le  streptocoque  14,  l'organisme  de  Friedlœnder  7. 

Dans  les  41  broncho-pneumonies  de  l'enfance,  nous  avons  trouvé  le 
pneumocoque  13  fois,  le  streptocoque  21. 

Cette  broncho-pneumonie  à  pneumocoques  présente  habituellement  des 
noyaux  plus  gros,  plus  granuleux  que  la  broncho-pneumonie  liée  au  strep- 
tocoque. 

Chez  l'enfant  la  broncho-pneumonie  à  pneumocoques  est  beaucoup  phis 
fréquente  que  la  pneumonie  franche.  C'est  précisément  l'inverse  chez 
l'adulte  (111).  Les  conditions  dans  lesquelles  le  poumon  est  touché  par 
le  pneumocoque  sont  habituellement  différentes  à  ces  deux  âges  et 
nous  paraissent  rendre  compte  de  cette  opposition.  Avant  la  broncho- 
pneumonie, Tappareil  pulmonaire  est  déjà  malade  et  dans  les  deux 
poumons  existent  çà  et  là  des  lobules  ou  des  alvéoles  préparés  à  rece- 
voir le  pneumocoque.  Dans  la  pneumonie  lobaire,  cette  préparation 
manque  d'ordinaire  et  c'est  tout  un  lobe  du  poumon  qui,  par  un 
mécanisme  encore  ignoré,  se  trouve  brusquement  livré  à  l'activité  du 
pneumocoque.  Dans  une  occasion  récente,  un  médecin  italien,  Nal- 
doni  (86)  a  vu  une  épidémie  de  pneumonie  et  de  broncho-pneumonie 
frapper  simultanément  la  population  d'un  village.  Les  sujets  adultes 
vigoureux  étaient  pris  de  pneumonie  franche,  les  valétudinaires  et  les 
vieillards  de  broncho-pneumonies.  Babes  (184),  Hugo  Neumann  (114)  et 
Queisner  (192)  ont  récemment  aussi  constaté  la  fréquence  des  broncho- 
pneumonies infantiles  dues  au  pneumocoque  (10  cas  sur  16  et  10  sur  10). 

M.  le  professeur  Jaccoud  (49)  a  rapporté  en  1884  l'histoire  d'un 
tuberculeux  qui  succomba  à  une  bronchite  pseudo-membraneuse.  L'exa- 
men des  fausses  membranes  et  des  alvéoles  pulmonaires  montrait 
dans  ce  cas  des  organismes  ovoïdes  disposés*  en  diplocoques.  C'est  la 
reproduction  à  l'état  isolé  de  cette  bronchite  pseudo-membraneuse  que 
Remak  et  Gubler  ont  signalée  dans  les  petites  bronches  du  pneumo- 
nique  et  dont  M.  Grancher  a  montré  l'importance  dans  la  forme  mas- 
sive de  la  pneumonie. 

Dans  un  récent  travail,  MM.  Ménétrier  et  Duflocq  (24)  ont  étudié  un& 
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autre  forme  de  bronchite  aiguë  généralisée  due  à  des  pneumocoques.  Dans 
Jeurs  cas  il  fut  pratiqué  des  cultures  et  des  inoculations. 

En  1886  et  1887  j'appelai  l'attention  des  Sociétés  clinique  et  anato- 
mique  sur  l'existence  d'une  pleurésie  purulente  à  pneumocoques  non  pré- 
cédée de  pneumonie  (94).  Je  suis  revenu  sur  ce  sujet  dans  demx  commu- 
nications ultérieures  (101-110).  Cette  pleurésie  purulente  dans  laquelle 
on  ne  trouve  que  des  pneumocoques  à  l'exclusion  de  tous  autres  orga- 
nismes pyogènes,  se  présente  assez  souvent  à  l'observation.  Elle  existe 
dans  près  du  cinquième  des  pleurésies  purulentes  de  Tadulte  19,8  p.  400, 
dans  plus  de  la  moitié  des  pleurésies  purulentes  de  l'enfant  57,2. 
On  peut  la  soupçonner  quand  on  se  trouve  en  présence  d'un  pus 
visqueux  verdàtre  ne  se  séparant  pas  en  plasma  et  sérum.  Je  me  suis 
efforcé  de  montrer  que  son  pronostic  est  sensiblement  plus  favorable 
que  celui  de  la  pleurésie  purulente  à  streptocoques.  Elle  guérit  fré- 
quemment par  la  ponction  simple  et  donne  lieu  plus  souvent  que  les 
autres  à  des  vomiques.  Les  recherches  bactériologiques  sont  dans  ce 
cas  fort  précieuses  pour  guider  le  pronostic  et  le  traitement.  On  trou- 
vera dans  mes  mémoires  l'indication  des  tral^ux  assez  nombreux  qui 
sont  venus  corroborer  mes  assertions  sur  ce  sujet  (28,39,127). 

C'est  dans  les  leçons  cliniques  de  M.  Jaccoud  qu'a  été  pour  la  pre- 
mière fois  établie  l'existence  d'une  endocardite  ulcéreuse  à  pneumocoques 
non  précédée  de  pneumonie  (51).  Dans  trois  cas  cités  dans  ces  leçons, 
l'examen  microscopique  nous  avait  révélé  l'existence  dans  la  végétation 
aussi  bien  que  dans  le  pus  de  la  méningite  concomitante,  de  coccus 
lancéolés  encapsulés  donnant  naissance  chez  l'animal  à  une  infection 
caractéristique.  Depuis,  nous  avons  recueilli  de  nouveaux  exemples 
d'endocardite  pneumococcique  primitive.  D'autres  ont  été  signalés  par 
Weichselbaum  (140,  142,  443).  En  général,  ces  endocardites  sont  plus 
végétantes  qu'ulcéreuses,  et  elles  donnent,  moins  souvent  que  celles  à 
pneumocoques,  naissance  à  des  infarctus  suivis  de  suppuration.  Elles 
coïncident  très  fréquemment  avec  des  méningites  suppurées  (91). 

Nous  avons  vu  que  la  pneumonie  peut  se  compliquer  d'arthrites  à 
pneumocoques.  Divers  auteurs  italiens,  Foa  et  UfTreduzzi  (33),  Monti  (82), 
Fava  (181),  etc.,  se  sont  demandé  si  le  pneumocoque  ne  pouvait  être 
l'agent  pathogène  du  rhumatisme  articulaire  aigu.  Ils  sont  disposés  à  accep- 
ter cette  manière  de  voir,  qu*ils  appuient  sur  l'intervention  manifeste  du 
même  pneumocoque  dans  la  production  de  l'endocardite,  de  la  péri- 
cardite,  de  la  pleurésie,  lésions  viscérales  qui  accompagnent  fréquem- 
ment le  rhumatisme  articulaire  aigu.  Nous  ferons  remarquer  qu'on 
voit  les  mêmes  lésions  viscérales  et  articulaires  sous  l'mfluence  d'autres 
agents  tels  que  le  streptocoque  et  les  staphylocoques  pyogènes,  que 
Tanatomie  pathologique  du  rhumatisme  articulaire  aigu  est,  il  est  vrai, 
encore  relativement  mal  connue,  mais  que  ses  déterminations  viscé- 
rales paraissent  avoir  un  tout  autre  caractère  que  celles  qui  résultent 
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Leyden  (72),  des  méningites  suppurées  consécutives  à  des  otites.  Nons 
avons  rapporté  un  cas  où  la  méningite  était  survenue  à  la  suite  d'une 
tumeur  placée  sur  la  lame  criblée  et  dont  les  prolongements  mettaient 
la  cavité  crânienne  en  rapport  avec  les  fosses  nasales,  réceptacle  de 
pneumocoques  (97),  Ortmann  en  a  fait  connaître  un  assez  analogue  (190), 
Weigert  et  récemment  Weichselbaum  (152,154)  ont  montré  la  fréquence 
des  suppurations  nasales  chez  les  sujets  succombant  à  des  méningites. 
Nous  avons  rapporté  encore  le  cas  d'un  sujet  dont  la  bouche  renfermait 
des  pneumocoques  et  qui  s'étant  tiré  par  Ja  bouche  une  balle  de  revol- 
ver, introduisit  dans  la  cavité  crânienne  (109)  les  microbes  nécessaires 
pour  amener  l'origine  d'une  méningite  à  pneumocoques. 

Dans  les  cas  où  des  localisations  du  pneumocoque  dans  des  organes 
plus  éloignés  et  mieux  protégés  s'observent  sans  qu'il  y  ait  de  pneu- 
monie ou  d'afTection  des  organes  précités,  il  faut  admettre  que  la  porte 
d'entrée,  inaperçue,  siège  encore  dans  les  fosses  nasales  et  leurs  dépen- 
dances, la  bouche,  le  pharynx,  la  trachée  et  les  premières  bronches. 
Sur  cette  longue  surface  en  contact  avec  le  pneumocoque,  il  est  des 
points  difficilement  accessibles  à  l'examen  de  l'anatomo-pathologiste 
le  plus  attentif. 

Ce  que  nous  avons  dit  de  la  contagiosité  et  de  l^épidémicité  de 
la  pneumonie  trouve  son  application  aux  manifestationfl  extrapnl- 
monaires  primitives  du  pneumocoque.  La  méningite  cérébro-spinale 
n'est  sans  doute  pas  la  seule  que  l'on  puisse  rencontrer  à  l'état  épidé- 
mique.  C'est  ainsi  que  Trécourt  nous  a  fait  connaître  une  épidémie  de 
péricardites  qu'il  a  observée  en  1746  sur  la  garnison  de  Rocroy  et  qui 
était  fort  probablement  de  nature  pneumonique. 

On  peut  entin  observer  simultanément  des  épidémies  de  méningites 
et  de  pneumonies  (16,  93,  183),  de  même  qu'il  est  fréquent  dans  les 
cas  sporadiques  de  trouver  chez  le  même  sujet  diverses  manifestations 
extrapulmonaires  (sérosité  multiple  de  Galvani  et  Bozzolo)  (17). 


YI.  —  Infections  pneamococciques  abortives,  larvées.  —  Fré- 
quence relative  des  déterminations  aux  différents  hgea,  — 
Modes  d'infection  habituels. 

On  a  vu  combien  sont  nombreuses  et  diverses  les  maladies  dues 
au  pneumocoque.  Les  avons-nous  toutes  indiquées?  Nous  ne  le  pen- 
sons pas. 

Il  existe  encore,  sans  doute,  un  groupe  important  de  maladies  dont 
la  relation  avec  le  pneumocoque  ne  peut  être  établie  par  Tanatomie 
pathologique.  Ce  sont  les  formes  légères,  bénignes,  abortives  de  l'infec- 
tion pneumococcique. 

Nous  voyons,  chez  un  grand  nombre  d'animaux  en  expérience,  Fin- 
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fection  ne  se  traduire  par  aucune  altération  macroscopique.  Nous 
savons  que  Tengouement  qui  précède  Thépatisation  est  déjà  dû  au 
pneumocoque  et  que  cet  engouement  ne  diffère  pas,  au  point  de  vue 
anatomique  comme  au  point  de  vue  symptomatique,  de  la  congestion 
simple  du  poumon. 

Nous  savons  qu'au  cours  d'une  épidémie  de  méningite  cérébro-spi- 
nale des  sujets  succombent  sans  qu'à  l'autopsie  on  trouve  autre  chose 
que  de  la  congestion  des  méninges,  et  que  d'autres,  manifestement  tou- 
chés par  la  maladie,  guérissent  avec  une  telle  rapidité  qu'on  ne  saurait 
admettre  la  production  d'un  exsudât  purulent. 

On  ne  saurait  donc  a  priori  repousser  l'idée  dHnfecHons  pneumO" 
cocciques  avortées.  Ces  formes  abortives  nous  semblent  pouvoir  revêtir 
la  symptomatologie  la  plus  diverse,  comme  l'indique  l'étude  des  épidé- 
mies de  famille.  Nous  avons  signalé  dans  deux  observations  l'existence 
de  fièvre  herpétique  chez  les  frères  ou  sœurs  d'enfants  atteints  de  pneu- 
monie (93). 

Les  analogies  cliniques  ne  manquent  pas,  faut-il  le  répéter  après 
Lagout  et  Fernet,  entre  la  fièvre  herpétique  et  la  pneumonie. 

Kflhn  de  Môringen  a  tout  particulièrement  étudié  ces  formes  abor- 
tives, larvées,  de  l'infection  pneumococcique  qui,  d'après  lui,  pourrait 
se  manifester  sous  forme  de  fièvre  simple,  d'embarras  gastrique,  de 
congestion  cérébrale,  médullaire,  pulmonaire,  etc.  (65).  Se  basant  sur 
ces  analogies,  il  s*est  demandé  si  le  pneumocoque  n'était  pas  l'agent  en 
cause  dans  les  diverses  manifestations  de  l'influenza  (66),  idée  qu'ont  émise 
avec  plus  de  réserve Prior  (12o)  et  Weichselbaum  (i59). 

Nous  devions  faire  connaître  ce  côté  de  la  question  des  infections 
pneumococciques,  larvées,  abortives,  Elles  ne  sauraient  aujourd'hui 
s'appuyer  que  sur  des  considérations  tirées  de  la  pathologie  générale 
et  de  la  clinique.  Elles  manquent  encore  de  consécration  bactériolo- 
gique. 


Et  maintenant  que  nous  avons  étudié  les  allures  si  diverses  de  l'in- 
fection pneumococcique ,  ses  déterminations  locales  si  variables  et  que 
nous  connaissons  les  modes  d'infection,  nous  pouvons  chercher  à  ré- 
pondre aux  questions  suivantes  :  Quelles  sont  les  manifestations  les 
plus  communes  ?  Quels  sont  les  organes  le  plus  souvent  touchés  au  dé- 
but? Comment  le  pneumocoque  aborde-t-il  d'ordinaire  l'économie? 

Nous  avons  établi,  en  nous  basant  sur  nos  autopsies,  que  ces  condi- 
tions diffèrent  chez  l'adulte  et  chez  l'enfant  en  bas  âge  (111). 

Chez  VadultCf  les  manifestations  pneumococciques  ont  été  par  ordre  de 
fréquence  sur  1001a  pneumonie  66,1a  broncho-pneumonie  17,  la  ménin- 
gite suppurée  11,0,  l'otite  10,  la  pleurésie  purulente  8,5,  l'endocardite 
ulcéreuse  5,7,  la  péricardite  suppurée.  La  détermination  initiale  de  l'in- 
fection s'est  faite  surtout  sous  forme  de  pneumonie,  de  broncho-pneu- 
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monie,  de  méningite,  d'otite.  Dans  la  seconde  enfance,  les  choses  se 
passent  comme  chez  Tadulte,  avec  cette  seule  différence  qu'ici  la 
broncho-pneumonie  passe  avant  la  pneumonie. 

Chez  les  enfants  en  bas  âge,  les  affections  dues  aux  pneumocoques 
sont  tout  d'abord  les  otites  suppurées  qui  ont  existé  29  fois  sur  31  sujets, 
puis  la  broncho-pneumonie  12,  la  méningite  2,  la  pneumonie,  la  péri- 
cardite,  la  pleurésie,  la  péritonite. 

Les  effets  initiaux  et  les  plus  habituels  de  l'infection  pneumonique 
s'observent  chez  les  enfants  en  bas  â,ge  dans  les  régions  qui  continuent 
par  en  haut  la  cavité  bucco-pharyngée  ;  chez  les  adultes  et  les  enfants  dans 
les  organes  en  rapport  avec  les  prolongements  inférieurs  de  ce  carrefour 
dans  lequel  peut  séjourner  sans  entraîner  de  désordres  l'agent  patho- 
gène de  la  pneumonie. 
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ANALYSES   ET  BIBLIOGRAPHIE 


Sugli  effetti  remoti  délia  tiroidectomia  nel  cane  [Effets  éloignés 
de  la  thyroidectomie  chez  le  chien),  parTizzoni  et  Gentannl. 

La  thyroïdectomie  totale  est  toujours  mortelle  pour  le  chien  à  une 
date  plus  ou  moins  rapprochée  de  l'opération.  Chez  ceux  qui  survivent 
un  certain  temps  on  constate  des  phénomènes  nerveux,  qui  rappellent 
ceux  qu'on  observe  chez  Thomme  après  la  thyroïdectomie  ou  dans  la 
cachexie  strumiprive.  Si  les  animaux  survivent  parfois  un  certain  temps, 
la  survie  ne  doit  pas  être  expliquée  par  l'existence  de  glandes  thyroïdes 
supplémentaires.  Les  hypophyses  cérébrales  des  chiens  opérés  présen- 
tent des  altérations  en  rapport  peut-être  avec  le  développement  d'une 
fonction  vicariante  (altérations  du  protoplasma  des  cellules  etsurtoutal- 
térations  vacuolaires  des  cellules).  L'examen  du  système  nerveux  cen- 
tral a  été  négatif  chez  les  animaux  morts  récemment  ou  tardivement 
après  l'opération.  En  résumé,  on  trouve  dans  ces  expériences  la  confir- 
mation du  travail  connu  de  M.  Hofrcwitz.  Balzer. 


Suireziologia  dell'otite  média  [Étiologie  de  l* otite  moyenne) ,  par  Bor- 
doni-Uffreduzzi  et  Gradenigo  [Arch,  per  le  se.  med,,  vol.  XIV, 
n°  12.) 

L'auteur  divise  les  observations  publiées  jusqu'ici  en  trois  catégories  : 
<°  Dans  les  otites  moyennes  aiguës  et'  subaiguës  avec  intégrité  du  tym- 
pan, on  trouve  surtout  le  diplococcus  pneumonise  (16  cas  sur  32),  seul  ou 
associé  aux  microbes  de  la  suppuration  ;  on  trouve  aussi  ces  derniers 
surtout  le  st.  albus  et  lestrept.  pyogenes;  2*  ce  dernier  domine  dans  la 
statistique  des  cas  dans  lesquels  le  tympan  était  perforé  ;  sur  27  cas, 
20  étaient  dus  aux  microbes  de  la  suppuration  et  6  au  diplococcus  pneu- 
monia?,  un  seul  au  bacilJus  pneumoniœ  de  Friedlânder;  .3^  enfin,  dans 
les  otites  moyennes  chroniques  (5  cas),  ce  sont  encore  les  microbes  de 
la  suppuration  qui  dominent.  L'auteur  a  fait  pour  ses  statistiques  le 
relevé  des  observations  complètes  qui  ont  été  publiées.  Il  apporte  lui- 
même  huit  observations.  Dans  2  cas  appartenant  à  la  seconde  catégorie, 
il  a  rencontré  le  diplocoque  lancéolé  de  la  peumonie,  à  l'état  pur,  mais 
en  même  temps  atténué  dans  sa  virulence  ;  dans  un  autre  cas,  il  était 
associé  aux  microbes  pyogenes. 

Dans  quatre  cas  d'otite  chronique,  il  a  trouvé  ces  microbes  associés 
au  Proteus  vulgaris  de  Hauser.  Ce  parasite  qui  se  trouve  dans  les  ma- 
tières en  putréfaction  n'avait  pas  encore  été  signalé  dans  l'otite  ;  sa  pré- 
sence explique  Todeur  putride  del'otorrhée. 

Balzbr. 
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Variazionl  deiralcaJinità  délia  bile  nella  febbre  aettica,  (Varia- 
tions dç  Valcalinité  de  la  bile  dans  la  fièvre  septique),  par  Pisentt^ArcA. 
per  le  se.  med.,  vol.  XIV,  nM3). 

Chez  des  chiens  bien  portants  auxquels  on  a  pratiqué  une  fistule  bi- 
liaire, l'auteur  injecte  dans  le  tissu  cellulaire  une  certaine  quantité  de 
liquide  fétide.  La  détermination  de  Talcalinité  était  toujours  forte  à 
égale  distance  des  repas,  et  ceux-ci  étaient  &  peu  près  égaux  entre  eux 
comme  qualité  et  quantité.  L'auteur  a  pu  constater  que  pendant  la  fièvre 
septique  il  y  a  accroissement  de  l'alcalinité  de  la  bile.  Il  présente  cepen- 
dant des  oscillations  assez  étendues,  probablement  en  relation  avec  les 
oscillations  de  la  fièvre.  Balzer. 


Recherches  cliniques  et  expérimentales  snr  les  accidents  sur- 
venant par  l^emploi  des  scaphandres,  par  Michel  Gatsaras. 

Extrait  des  Archives  de  neurologie.  Paris,  Lecrosnier,  1890. 

î/auteur  a  pu  obser\er  à  Hydra  et  à  Égine  chez  les  pécheurs 
d'épongés  un  grand  nombre  de  malades  et  les  étudier  fructueusement, 
grâce  surtout  aux  recherches  bien  connues  qui  ont  été  faites  sur  les 
effets  des  hautes  pressions  sur  les  animaux.  Sous  cette  influence  un 
excès  de  gaz  se  dissout  dans  le  sang  et  devient  libre  au  moment  de  la 
décompression.  Si  celle-ci  est  rapide,  des  bulles  de  gaz  obstruent  cer- 
tains troncs  artériels  et  produisent  ainsi  les  effets  d'une  embolie  passa- 
gère ou  permanente. 

Les  accidents  nerveux  qui  se  produisent  sont  ou  spinaux  ou  céré- 
braux. Ils  sont  ou  passagers  ou  permanents.  Dans  ce  dernier  cas  ils  se 
rattachent  toujours  à  la  nécrobiose  pour  Taxe  spinal,  tandis  que  les 
lésions  cérébrales  sont,  soit  nécrobiotiques,  soit  hémorrhagiques. 

Les  formes  cliniques  sont  excessivement  nombreuses,  ce  qui  tient 
au  siège  très  variable  de  l'exhalation  gazeuse  dans  le  sang  au  moment 
de  la  décompression. 

L'étude  étiologique  est  très  instructive.  Elle  montre  tous  les  dan- 
gers des  décompressions  brusques  ou  rapides.  Elle  réglemente  la  durée 
du  séjour  qui  peut  être  d'une  heure  à  10  ou  15  brasses,  mais  ne  doit 
être  que  de  cinq  minutes  de  2o  à  28  brasses  et  seulement  d'une  minute 
de  30  à  32  brasses. 

Les  immersions  successives  doivent  être  défendues.  Enfin  on  ne  doit 
pas  faire  d'immersion  après  les  repas,  lorsqu'on  est  refroidi  ou  fatigué, 
ou  lorsqu'on  a  une  affection  pulmonaire  aiguë  ou  chronique. 

Nous  ne  pouvons  donner  ici  une  analyse  détaillée  de  ce  travail  con- 
sciencieux, qui  est  surtout  consacré  à  la  clinique  ;  mais  nous  devions 
l'indiquer  à  ceux  qu'intéressent  les  effets  produits  par  les  fortes  pres- 
sions, j 
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CSontribntion  à  Tètade  des  troubles  de  la  motilité  et  de  la  pa- 
thogénie  du  goitre  exophtalmique,  par  Th.  Chevalier.  Thèse 
de  Montpellier,  1890. 

L'auteur  aborde  le  problème  si  difficile  de  la  physiologie  patholo- 
gique et  de  la  nature  du  goitre  exophtalmique.  On  sait  qu'un  certain 
nombre  d*  auteurs  ont  de  la  tendance  à  en  faire  une  névrose  d'origine 
bulbaire,  frappant  ainsi  les  centres  cardio-inhibiteur  et  vaso-moteurs. 
D'autres  ont  de  la  tendance  à  faire  jouer  un  rôle  principal  au  corps 
thyroïde,  qui,  sous  l'influence  de  certaines  lésions,  produirait  une  sub- 
stance toxique,  ou  bien  ne  détruirait  plus  certaines  substances  toxiques 
comme  il  le  fait  à  l'état  normal.  Dans  les  deux  cas  il  en  résulterait  une 
intoxication  donnant  lieu  au  goitre  exophtalmique. 

Voici  donc  deux  théories  :  l'une  faisant  du  goitre  exophtalmique  une 
névrose,  l'autre  une  intoxication. 

L'auteur  formule  une  théorie  mixte  d'après  laquelle  la  maladie  se- 
rait primitivement  une  névrose  bulbo-protubérantielle,  ce  qui  donnerait 
lieu  à  la  tachycardie,  à  l'ectasie  vasculaire  et  à  un  trouble  circulatoire 
du  corps  thyroïde.  Alors  le  corps  thyroïde  cesserait  de  détruire  cer- 
taines ptomaïnes  et  il  se  produirait  une  intoxication  secondaire. 

L'auteur  s'appuie  sur  des  expériences  qu'il  a  faites  avec  l'urine  de 
malades  atteints  de  goitre  exophtalmique  et  dans  lesquelles  il  aurait 
constaté  une  augmentation  de  la  toxicité  urinaire  allant  à  plus  du 
double  de  la  toxicité  normale. 

Que  l'urine  soit  hypertoxique,  dans  les  cas  qu'il  a  observés,  les  expé- 
riences de  M.  Chevalier  le  prouvent  bien;  mais  que  cela  tienne  au  mau- 
vais fonctionnement  du  corps  thyroïde,  c'est  ce  qu'il  reste  à  démontrer. 
Du  reste,  l'auteur  promet  de  revenir  prochainement  sur  ce  sujet. 

J. 

Baum-wollenfaden  anstatt  Seidenfaden  bel  bakteriologischen 
Versuchen  {Emploi  de  fils  de  coton  au  lieu  de  fils  de  soie  dans  les  recherches 
bactériologiques),  parE.  Braatz  {CentralbL  fur  BakterioLBd  VIII,  p.  8). 

On  sait  qui  l'on  emploie  communément  des  fils  de  soie  pour  dessé- 
cher et  conserver  les  spores  du  charbon  et  d'autres  bactéries  et  pour 
étudier  ensuite  sur  ces  divers  microbes  l'action  des  antiseptiques. 
Récemment,  Geppert  a  montré  les  inconvénients  qui  résultent,  pour 
l'étude  des  antiseptiques,  du  transport,  dans  le  milieu  de  culture,  de 
quantités  plus  ou  moins  grandes  de  la  substance  antiseptique  restée 
adhérente  au  fil,  malgré  le  lavage  préalable  dans  l'eau.  Ultérieurement, 
Schafer  a  constaté  que  l'antiseptique  par  excellence,  le  sublimé,  n^est 
pas  enlevé  du  fil  par  le  lavage  parce  qu'il  joue  &  l'égard  de  la  soie  le 
rôle  d'un  mordant. 

L'auteur,  dans  le  cours  de  recherches  sur  la  désinfection  du  catgut, 
s'est  assuré  maintes  fois  de  la  grande  affinité  du  catgut  et  de  la  soie 
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pour  le  sublimé.  On  peut  laisser  séjourner  du  catgut  pendant  plus  de 
cinq  semaines  dans  de  Teau  distillée  fréquemment  renouvelée,  sans 
qu'il  se  dépouille  d*une  façon  appréciable  du  mercure  dont  il  a  été  im- 
bibé. Gomme  le  catgut  et  la  soie  sont  des  productions  animales,  Fau- 
teur a  recherché  si  le  coton  se  comporterait  différemment. 

Des  bouts  de  fils  de  soie  et  de  coton  d'égale  dimension  furent  placés 
pendant  le  même  temps  dans  la  même  solution  de  sublimé,  puis  lavés 
à  différentes  reprises  dans  de  Teau  distillée.  Les  deux  sortes  de  fils  fu- 
rent ensuite  mises  dans  de  Teau  additionnée  de  quelques  gouttes  de  sul- 
fure ammonique  :  les  fils  de  soie  prirent  au  bout  de  peu  de  temps  une 
coloration  noir  foncé,  tandis  que  les  fils  de  coton  demeurèrent  tout  à 
fait  blancs.  La  soie  forme  donc  avec  le  sublimé  une  combinaison  bien 
plus  stable  que  le  coton,  et  il  y  a  intérêt  &  substituer  les  fils  de  coton 
aux  fils  de  soie  dans  les  recherches  bactériologiques.  S. 


Ueber  medikamentOse  Siteransenbei  Hautkrankheiten  {Suppvr 
rations  médicamenteuses  dans  les  affections  ciUanées),  par  Yon  Sehlen 
(Centralbl.  f.  Baktenol.  (Bd  VIII,  p.  97). 

Dans  des  expériences  faites  à  la  clinique  d'Unna,  à  Hambourg,  l'au- 
teur a  provoqué,  à  l'aide  de  divers  irritants  chimiques,  des  suppurations 
artificielles  de  la  peau  et  a  recherché  si  ces  suppurations  sont  dues  à 
l'intervention  de  microbes  pyogènes.  Dans  diverses  afTections  cutanées 
(lupus,  prurigo,  lèpre  tubéreuse,  eczéma  séborrhéique,  trichophytie) 
une  dermatite  suppurée  plus  ou  moins  intense  a  été  provoquée  à  l'aide 
d'application  de  pommade  au  sublimé,  au  pyrogallol,  de  la  chrysarobine, 
de  collodion  au  pyrogallol  ou  de  teinture  d'iode.  La  suppuration  ainsi 
produite  ne  se  distinguait  pas  des  suppurations  naturelles,  si  ce  n'est 
parl'absence,  révélée  parla  méthode  des  colorations,  de  micro-organismes 
pyogènes  dans  le  pus.  De  môme  l'ensemencement  des  produits  de  la  sup- 
puration artificielle  dans  la  gélatine  nutritive  demeura  stérile  dans 
la  majorité  des  cas  ;  dans  les  cas  oîi  des  organismes  microscopiques 
se  développèrent  dans  les  cultures,  il  s'agissait  manifestement  de  conta- 
minations accidentelles.  On  pourrait  donc  provoquer  sur  la  peau  des 
suppurations  sans  l'intervention  d'aucun  microbe  pyogène,  sous  la 
seule  infiuence  chimique  de  certaines  substances  médicamenteuses. 

S. 


ERRATUM 


Page  257,  ligne  16,  au  lieu  de  :  insuffisante,  lire  insurmontable, 
—      20,    —    13,  —  aussi  plus    —    moins. 
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